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De tous les mammiféres susceptibles d’étre infectés expéri- 
mentalement avec les virus tuberculeux d’origine bovine ou 
humaine, le cobaye est le plus sensible : aussi l’emploie-t-on 
presque exclusivement dans les laboratoires pour le diagnostic 
des produits qui sont supposés contenir des bacilles de Koch. 

Pourtant cet animal présente cette particularité curieuse 
qu il ne devient presque jamais spontanément tuberculeux dans 
les élevages, tandis qu ‘il contracte avec une extréme facilité la 
tuberculose lorsqu’on introduit dans son organisme quelques 
hacilles, soit par inoculation sous-cutanée, soit par inoculation 
intrapéritonéale. 

Les études que nous poursuivons depuis plusieurs années & 
Institut Pasteur de Lille, sur la pathogénie de l’infection tuber- 
culeuse chez les bovidés et chez les chévres, nous ont conduits a 
tenter de réaliser chez le cobaye Vinfection et la vaccination par 
les voies digestives, enutilisant les mémes méthodes que nous 
avons déja employées, avec des résultats fort encourageants, 
chezles grands mammiféres. 

Le présent tray ail résume les nombreuses observations que 


nous avons pu faire dans cet ordre didées. 
26 
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TECHNIQUE EMPLOY BE 


Lorsqu’on fait ingérer & des cobayes, en mélange avec leurs 
aliments, soit des fragments broyés d’organes provenant 
d’animaux tuberculeux, soit des cultures sur pomme de terre, 
soit du lait additionné de cultures, il arrive trés fréquemment 
qu’ils ne contractent pas la tuberculose. Méme lorsque ces inges- 
tions sont répétées plusieurs fois, un grand nombre de cobayes 
restent indemnes. Seul le lait, artificiellement infecté et quoti- 
diennement absorbé pendant plusieurs jours, finit par conta- 
miner tous les animaux. C’est ainsi que E, C. Schroeder et 
W.E. Cotton’ ont vu que les cobayes, nourris pendant 30 jours 
avec du lait contenant une petite quantité de bacilles finement 
émulsionnés, contractaient la tuberculose dans la proportion — 
de 100 p. 100. alors que ceux qui recevaient la méme ration 
pendant 13 jours n’étaient contaminés que dans la proportion 
de 33 p. 100. 

Pour rendre l’infection plus constante, nous avons préféré 
adopter une technique dont lefficacité a fait ses preuves entre 
nos mains vis-a-vis du lapin, de la chévre et du bceuf. 

Cette technique consiste & porter directement dans l’estomac. 
i Vaide d'une sonde cesophagienne (l’animal étant & jeun 
depuis 24 heures). les bacilles fraichement obtenus de cultures 
sur pomme de terre agées d’environ 30 jours et trés finement 
émulsionnés. L’émulsion, pour étre assez fine, doit étre effectuée 
Wabord au mortier d’agate, dans quelques gouttes d’une solution 
de carpdonate de soude au 2/000. On y ajoute ensuite peu & 
peu une quantité suffisante de décoction mucilagineuse de 
graine de lin, décoction préparée en faisant bouillir pendant 
15 minutes 145 grammes de graines de lin dans 1 litre d’eau. 
Les graines sont séparées par simple décantation. La consis- 
tance de ce liquide est sensiblement égale a celle de la salive. 
Elle a pour but de tenir les bacilles bien divisés en état de 
suspension parfaite jusqu’a leur arrivée dans l’intestin. 

Pour immobiliser animal, nous introduisons verticalement 
les 2/3 postérieurs de son corps dans une boite en carton eylin- 


1. U. S., departement of Agriculture, Bureau of animal industry, Bull, 
n° 86, 1906. 
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drique, de 7& 8 centimétres de diamétre et de 14 & 15 centi- 
métres de profondeur. L’ouverture des machoires est assurée 
laide de deux galons de fil dont l’un enserre la machoire supé- 
rieure tandis que l'autre, passé sur les incisives inférieures, 
maintient ’écartement. Un seul aide, de ses deux mains, immo- 
bilise le tout. 

Les sondes cesophagiennes que nous employons pour le 
cobaye sont de simples sondes uréthrales en gomme (n° 7 de 
la filiére de Charri¢re), sur le pavillon desquelles est lié un 
ajutage destiné & recevoir le bec d’une seringue a injection. 

L’extrémité libre de la sonde étant préalablement mouillée 
(eau, Popérateur lui fait suivre le milieu de la votite palatine: 
elle arrive dans le pharynx et s’engage sans effort dans 
rcesophage. On lenfonce d’environ 8 centimétres. 

La seringue, préalablement chargée du liquide infectant. 
est alors greffée sur Vajutage. On pousse doucement le piston 
et. lorsque toute la dose & injecter est passée dans la sonde, on 
remplace la seringue vide par une autre qui conlient une égale 
quantité d’eau que l’on propulse a Vintérieur de la sonde, en 
méme temps qu on retire celle-ci de quelques centimétres et 
quelle s’essuie sur les parois de lsophage. 

Finalement, la sonde est extraite d'un mouvement rapide el 
il est facile de s’assurer, en faisant cette opération a blanc avec 
des liquides colorés, qu’aucune trace de matiére virulente ne 
peut refluer dans les premiéres voies respiratoires, Toute la 
manceuvre s’effectue en moins d'une minute. 


* 


wo 
Was 


Dans une de nos séries d’expériences, nous avons fait 
absorber, comme il vient d’étre dit, & quarante cobayes adultes 
pesant de 500 &800 grammes. wn centigramme de bacilles tuber- 
culeux WVorigine bovine, pesés a Vétat frais et simplement 
essorés entre deux doubles de papier buvard stérile. 

Quatre dentre eux sont morts dans les 12 premiers jours 
apres cet unique repas infectant : ils Gtaient porteurs de lésions 
de pleuro-pneumonie dues a& une Pasteurella. Les ganglions 
mésentériques de 2 d’entre eux, triturés et moculés, détermi- 


nerent une pasteurellose septicémique mortelle en 48 heures.. 


Les ganglions mésentériques des 2 autres, morts le 
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10° jour, donnérent la tuberculose aux 2 animaux inoculés. 
Ces ganglions étaient done déja infectés. 

A partir du 15° jour, les 36 cobayes restants commencerent 
i maigrir, 13 succombérent du 15¢ au 30° jour. Tous les 
autres moururent successivement, pour la plupart au milieu du 
2¢ mois, 45 & 50 jours apres l’infection. Le dernier succomba 
le 71° jour. 

Avant de décrire les lésions que nous avons observées, 
rappelons briévement les dispositions essentielles du systéme 
ganglionnaire chez le cobaye. 

Les principaux collecteurs de la lymphe sont : les troncs 
jugulaires qui, situés & cdté des veines jugulaires droite et 
gauche, raménent la lymphe de la téte et du cou, et le canal 
thoractque qui collecte la lymphe des viscéres, des parois de 
Vabdomen, des membres postérieurs et le chyle de Vintestin. 
Ce dernier, impair, prend naissance au niveau de la région sous- 
lombaire; il est formé par Ja réunion des trones lombaires 
(citerne de Pecquet). Il se dirige en avant, en suivant Vaorte 
abdominale, franchit le diaphragme et va se jeter dans la veine 
sous-claviére gauche. 

Les principaux ganglions lymphatiques sont : les ganglions 
massétériques, petits nodules symétriques, de la grosseur d’un 
grain de chénevis, accolés et noyés dans le tissu conjonctif, vers 
le point de réunion des deux branches du maxillaire inférieur. 
Les ganglions cervicaux dont les uns, superficiels, sont a cété de la 
veine jugulaire externe, au niveau du premier anneau cartila- 
gineux de la trachée; les autres, cervicaux profonds, au nombre 
de deux, de la grosseur d’un grain de blé, sont situés sous le 
muscle sterno-mastoidien, en dehors du pneumogastrique et des 
carolides externe et interne; ils paraissent correspondre aux 
rétro-pharyngiens des grandes espéeces. 

Les yanglions axillaires sont situés dans le creux de laisselle, 
sous la veine axillaire; les ganglions bronchiques & ta bifurcation 
de la trachée. Enfin, sur le plancher du sternum, tout & fait en 
avant, au'niveau de lapremiére cote, se trouve un petit nodule 
gros comme un grain de millet, qui filtre la lymphe du 
diaphragme et des parois costales inférieures, 

Dans la cavité abdominale on trouve deux groupes de gan- 
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glions : les mésentériques supérieurs, les plus importants. qui 
atteignent le volume d'une grosse lentille, et les mésentériques 
inféricurs, beaucoup plus petits, avoisinant lartére et la veine 
mésentériques au niveau du colon descendant. 

Enfin, desservant immédiatement les membres postérieurs, 
on trouve les ganglions inguinaux supérieur et inférieur dont lun 
est au pli de laine et l'autre & la naissance de la cuisse. 


* 
x 


Les Iésions tuberculeuses constatées & l’autopsie de nos 
animaux étaient d’autant plus étendues que la mort avait été 
plus tardive, 

Tous les cobayes qui ont succombé du 415° au 30° jour pré- 
sentaient une adénopathie trés accusée des ganglions mésenté- 
riques supérieurs et inférieurs. Les supérieurs, qui desservent 
Vintestin gréle, de beaucoup les plus atteints, étaient triplés de 
volume. 

Ils se présentaient tantot sous forme d’une masse aplatie, cir- 
culaire ou ellipsoide, de 10 415 millimétresdans leur plus grande 
largeur, tantot sous forme de deux ou plusieurs corps arrondis, 
reliés entre eux par du tissu conjontif trés dense. Sur la coupe. 
ils n’ont montré aucune trace de cas¢éification. 

Les mésentériques inférieurs qui ne desservent que le gros 
intestin et le colon flottant ne participent pas toujours, a cette 
période, 2 Vinfection : quelquefois cependant ils sont déja 
malades. 

L’examen le plus minutieux de lVintestin, ainsi que des 
organes annexes du tube digestif, ne permet pas de déceler la 
moindre trace de lésion, 

Lorsque la mort survient du 40° au 50° jour, les deux groupes 
ganglionnaires sont volumineux et ils présentent constamment 
des foyers de cas¢ification plus ou moins avancée, parfois méme 
du ramoliissement total, La masse ganglionnaire est alors 
transformée en une véritable poche purulente grosse comme une 
noisette. Méme dans ces conditions, nous avons toujours trouvé 
Vintestin, le foie et la rate indemnes de toute lésion tubercu- 
leuse. 

Parmi les sujets morts dans les 30 premiers jours. deux 
seulement portaient des lésions thoraciques. Celles-ci étaient au 
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contraire constantes chez les cobayes qui ont succombé plus 
tardivement. 

Tantot pulmonaires, elles consistaient en tubercules généra- 
lement de la grosseur d’une petite téte d’épingle, siégeant en 
nombre variable, mais presque toujours assez restreint. sur les 
lobes antérieurs d’un ou deux poumons. Dans quatre cas seule- 
ment quelques tubercules avaient leur siége & la partie anté- 
rieure des lobes postérieurs. Ces tubercules, souvent isolés. 
étaient parfois réunis et constituaient un foyer de pneumonie 
grise occupant une partie ou méme la totalité d’un lobe. 

Chez plusieurs cobayes nous avons trouvé ces foyers pneu- 
moniques soudés & la paroi costale par quelques faisceaux 
pseudo-membraneux minces et fragiles, avec ou sans épanche- 
ment pleurétique concomitant. 

Les lésions du poumon, quelle que soit leur forme, étaient 
généralement caséeuses. Dans de rares cas pourtant nous avons 
trouvé un ou plusieurs petits tubercules pulmonaires récents. 
isolés. 

Toutes les fois que le poumon était atteint, les ganglions 
trachéo-bronchiques correspondants |’étaient aussi. 

Placés & la bifurcation de la trachée, ces ganglions sont le 
plus souvent au nombre de deux et nettement distincts a droite 
el & gauche. Leur grosseur normale est celle d’un grain de 
chénevis. Quelquefois il en existe un plus grand nombre, quatre 
ou cing, entourant la base de la trachée, et, lorsqwils sont le 
siége de lésions tuberculeuses, ils forment un collier enserrant 
cette derniére. 

Lorsque ces ganglions sont au nombre de deux et distinets. 
il est fréquent qu’un seul participe & Vinfection et atteigne le 
volume d’un gros pois tandis que autre conserve son ‘aspect 
normal. C’est qu’alors le poumon du eété desservi par le gan- 
glion sain est indemne. 

Nous avons toujours vu que ces lésions des ganglions tra- 
vhéo-bronchiques, chez le cobaye, évoluent plus rapidement 
vers la cas¢ification que les Iésions pulmonaires. Elles paraissent 
avoir déterminé la mort de tous ceux de nos animaux qui ont 
survécu plus de 30 jours. / 

Le petit ganglion sous-sternal ne semble pas participer & 
Vinfection tuberculeuse lorsque celle-ci dérive du tube digestif. 
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On sait au contraire qu il est fréquemment intéressé a la suite 
de inoculation par voie péritonéale. 


* 
Oo 

Outre les lésions abdominales et thoraciques que nous venons 
de décrire, on observe parfois d’autres lésions tuberculeuses 
diversement localisées chez les cobayes infectés par Vintestin. 

C'est ainsi que, lorsque la mort survenait entre 50 et 60 jours. 
nous ayons presque constamment trouvé des altérations tuber- 
culeuses des ganglions cervicaux profonds, lesquels correspondent 
aux ganglions rétro-pharyngiens des grandes espéces animales. 
Ces ganglions sont alors triplés ou quadruplés de volume et 
perceptibles & la palpation du vivant de animal. Ils peuvent 
présenter des foyers de cas¢ification plus ou moins ¢tendus, 

Sur nos 36 cobayes, 9 étaient porteurs de lésions de cette 
nature. 

Un autre de nos sujets, mort le 41° jour, avait une orchite 
double ayant soudé les testicules au fond des bourses; ces der- 
niers étaient durs et rétractés dans une enveloppe de tissu 
fibreux gris jaunatre. L’un de ces organes montra sur la coupe 
un petit foyer caséeux de la grosseur d'un grain de chénevis. 
L’examen microscopique du pus y décela en abondance des 
bacilles tuberculeux, 

Enfin chez un dernier cobaye mort le 48° jour, nous trou- 
vames une arthrite-fémoro-lbio-rotulienne tuberculeuse. Une 
enveloppe fibreuse trés épaisse entourait l’articulation. L’ouver- 
ture de celle-ci en fit sourdre une petite quantité de pus blanc, 
erémeux, riche en bacilles. 

On peut supposer que ces lésions localisées ont eu pour point 
de départ des traumatismes accidentels, mais rien n/autorise a 
affirmer qu’elles ne se sont pas constituées spontanément, 


0 


* OX 
Nous nous sommes demandé sila fréquence des l¢sions gan- 
elionnaires cervicales que nous avons observées au cours de nos 
autopsies (9 sur 36) ne pouvait pas résulter d'une contamination 
primitive des voies antérieures (bouche ou pharynx) qui aurait pu 
se produire lors de l’introduction a la sonde du repas in‘ectant, 
malgré les précautions que nous avons prises pour évicer cette 


contamination. 
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L’expérience suivante nous a montré qu ‘il n’en était rien : 

Quatre cobayes ingérent a la sonde, chacun 3 centigrammes 
de culture de tuberculose bovine fraiche, finement triturée. Dix 
jours aprés, ces 4 cobayes sont tués par section du cou. 
Sans ouvrir la cavitéabdominale, etavec des instruments stériles, 
on extirpe les ganglions inguinaux Vune part, les ganglions 
cervicaux profonds Wautre part. Bah age 

Chacun de ces groupes ganglionnaires est trituré séparément 
dans des mortiers stériles et inoculé sous la peau de la cuisse 
de 4 cobayes neufs. 

Les 8 cobayes ainsi inoculés sont tous morts tuberculeux 
apres avoir présenté des adénites inguinales spécifiques. 7 sont 
morts du 35° au 48® jour. Un seul a succombé le 73° jour avec 
des lésions énormes de la rate et du foie. 

Cette expérience montre que, tout au moins pendant les 
10 premiers jours apres labsorption des bacilles par le tube 
digestif, Vinfection tuberculeuse est étendue a tout le systtme 
lymphatique. Cette infection reste passagére dans certains 
groupes ganglionnaires moins exposés ou micux défendus, et 
devient définitive pour certains autres ott les localisations habi- 
tuclles de la tuberculose ne tardent pas a s’établiv. 


Ot 
iS 


ESN a8 


Linfection tuberculeuse des cobayes par les voies digestives 
s effectue avecune telle constance, lorsqu’onemploie latechnique 
ci-dessus décrite, quil nous a paru nécessaire de rechercher 
pourquoi on ne parvient a la réaliser qu’irrégulitrement en 
faisant absorber & ces animaux soit des organes tuberculeux 
broyés, soit des cultures sur pommes de terve ou en bouillon 
simplement incorporées & leur nourriture 

Dans une série eee portant sur 12 cobayes de 
lout age, pesant de 200 & 600 grammes, nous ayons nourri 
svelte ahem ces animaux pendant 3 jours de suite avec de 
la purée de pommes de terre et de carottes, & laquelle nous 
avons mélangé pour chaque ration 0,05 centigrammes de culture 
sur pomme de terre de bacilles tuberculeux bovins, grossiére- 
ment broyés au mortier. 3 seulement sont morts de 45 2 
2 jours aprés le premier repas. Les autres sont tous restés 
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indemnes. Sacrifiés six mois plus tard, ils ne présentaient aucune 
léston tuberculeuse. 

Une autre série de 8 cobayes ingéra & deux reprises, & 
8 jours d'intervalle, une purée de pommes de terre et de 
carottes a laquelle on avait incorporé une rate de cobaye 
tuberculeux préalablement broyée. Un seul de ces animaux prit 
la tuberculose et mourut le 52° jour avec des lésions caracté- 
ristiques, ganglionnaires et pulmonaires. 

Une troisiéme série de dix cobayes, parmi lesquels 4 jeunes 
pesant de 150 & 200 grammes, absorba & la pipette et sans sonde 
cesophagienne une seule dose de 0,01 centigramme de bacilles 
bovins trés finement divisés au mortier d’agate, puis émulsionnés 
dans une décoction de graine de lin. Tous succombérent: les 
4 jeunes du 25° au 40° jour, exclusivement avec des lésions 
ganglionnaires ; les adultes, du 35° au 76 jour, avec des lésions 
mixtes, ganglionnaires et pulmonaires. 

En conséquence, il apparait bien évident : 

1° Que, pour étre siirement absorbés par les parois du tube 
digestif, les bacilles tuberculeux doivent se trouver a lVétat d émulsion 
tres fine et stable, comme ils le sont dans le lait ow dans la salive ; 

2° Que les bacilles inclus dans les fragments de tissus, ou 
en grumeaux mélangés aux aliments solides, ne sont que trés 
exceptionnellement capables d’infeeter les cobayes qui les 
ingeérent; 

3° Que la contamination du cobaye peut s’effectuer cons- 
tamment par des bacilles en état de suspension fine, que ces 
bacilles soient simplement déglutis & la pipette ou quils soient 
introduits dans lestomac & aide de la sonde cesophagicune. 

L'ingestion a la sonde n’est done pas un mode de conta- 
mination plus particuli¢rement grave : seul l’état finement 
divisé de la matiére infectante entre en jeu. Ce fait avait été 
déja mis en lumiére par nos études antérieures sur les bovidés 
et sur les chévres ¢. 

Il 
BACILLES TUBERCULEUX TUES. — LEUR TOXICITE PAR INGESTION POUR LE 
COBAYE 


De nombreux expérimentateurs, parmilesquels il convient de 


4. Ces Annales, 1905, p. 601, et 1906, p. 353. 
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citer Gamaleia, Roux et Nocard, Krompecher ', Sternberg-*, Engel- 
hardt *, Cantacuzéne *, ont montré que les baeilles tuberculeux 
tués par macération dans l’alcool, ou par chauffage a 120°, sont 
toxiques lorsqu’on les inocule sous la peau ou dans le péritoine 
du cobaye. 

Lowis Martin et Vaudremer * , Borrel, Cantacuzene et Trimescu °, 
Vallée’, ont méme établi que la toxicité persiste lorsque ces 
bacilles sont débarrassés aussi parfaitement que possible de 
leur enveloppe ciro-graisseuse. 

Les bacilles tués par la chaleur ou par l’alcool font généra- 
lement périr les cobayes de 4 & 500 grammes, en injection intra- 
péritonéale, & la dose de 1 & 2 centigrammes, en 2 ou 3 jours. 

Les bacilles privés de leur enveloppe par les dissolvants 
appropriés tuent en 36 Suaharnth cobaye de 550 grammes 
a la dose de 02,20, et en 5 jours un cobaye de 300 grammes 
ala dose de 08",08. 

Les phénoménes qui accompagnent cette intoxication rain 
sont : nécrose aigué des leucocytes, dégénérescence de |’épi- 
théhum rénal et de la fibre cardiaque, éosinophilie aigué du 
sang, hypothermie. 

Nous avons constaté que lorsqu’on fait absorber a la sonde 
ou & la pipette les mémes bacilles tués par l’alcool ou par la 
chaleur, ou privés de leur enveloppe ciro-graisseuse, ils déter- 
minent la mort en 2&5 jours & la dose de 20 435 centigrammes 
chez le cobaye adulte. Les jeunes sont encore plus sensibles : 
10 centigrammes suffisent & les tuer en 48 heures a 3 jours. 

Avec des doses moindres, les animaux maigrissent, se 
cachectisent et succombent aprés une ou plusieurs semaines. A 
l’autopsie on trouve les reins blancs, en état de dégénérescence 
amyloide, les capsules surrénales hyperhémiées, le foie déco- 
loré, la rate grosse, Les ganglions mésentériques sont volumi- 
neux, d'une teinte grisatre. 

Ces lésions, sauf pour les ganglions, sont identiques & 


1. Ces Annales, 1900, p. 728. 

2. Centralb. f. all. Path., 1902, Bd. XII, p. 753. 

3. Zeitseh. f. hygiene, 1902, Bd. XVI, p. 244. 

4. Ces Annales, 1905, p. 699. 

5. Congres Internat. de méd., Paris, 1900, section de Bactériologie. 
6. Soc. de Biol., 24 oct, 1905. 

. Soc. de Biol., 3 noy. 1906. 
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celles que l'on observe chez les animaux intoxiqués par inges- 
tion de tuberculine (néphrite épithéliale prédominante). 

Trés souvent aussi, alors méme que les bacilles ont été 
absorbés sans que l’on edt employé la sonde csophagienne, 
les cobayes qui succombent présentent des lésions stomacales 
qui rappellent Vuleus rotundum. Ce fait, que nous avons relevé 
dans 30 p. 0/0 de nos expériences, est &rapprocher de ceux que 
Rosenau et Anderson ont signalés dans l’intoxication diphtérique '. 

Nous n’avons jamais retrouvé de bacilles colorables ni de 
cellules géantes dans les coupes des ganglions mésentériques 
des cobayes morts en état de cachexie plusieurs semaines apres 
Vingestion. Il en existait au contraire toujours quelques-uns, 
inclus dans des leucocytes polynucléaires, dans les cas d’intoxi- 
cation aigué, 


il 


ESSAIS DE VACCINATION DU COBAYE PAR LE TUBE DIGESTIF 


Nous résumons ici les résultats @expériences variées qui 
ont porté sur 342 cobayes et qui ont été effectuées en vue de 
rechercher s'il est possible de vacciner ces rongeurs contre 
Vinfection tuberculeuse expérimentale par le tube digestif. 

Nous avons utilisé exclusivement pour ces tentatives des 
hacilles @origine bovine, provenant des mémes souches de 
cultures sur pomme de terre glycérinées (agées de 4 & 6 semai- 
nes), lavés & Veau distillée stérile sur un filtre, desséchés rapi- 
dement dans le vide, pesés, triturés finement au mortier d’agate, 
repris par l’eau salée physiologique et traités par divers réac- 
tifs ou par le chauffage. 


1° Bacilles macérés pendant 19 jours @ létuve a 37° dans Veau 
salée d 10 p. 100, renouvelées chaque jour, --- 18 cobayes 
(10 jeunes et 8 adultes). -— 8 témoins. 

Ces bacilles sont bien supportés en ingestion aux doses de 
1 et 2 centigrammes & 1 mois d’intervalle. Deux mois aprés la 
seconde ingestion, les cobayes sont éprouvés en méme temps 
que les 8 témoins par 1 centigramme de bacilles virulents fine- 
ment émulsionnés. 90 jours apres l’épreuye, tous les témoins 
sont morts ainsi que tous les traités jeunes et deux adultes. 


1. Journ. of Infectious diseases. 1e" janvier 1907. 
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Tous présentent des lésions ganglionnaires spécifiques. 4 des 
adultes survivants meurent entre 150 et 180 jours. On ne reléve 
des lésions de tuberculose pulmonaire que sur un seul dentre 
eux. Les autres ont seulement des lésions mésentériques avec 
foie gras et rate volumineuse sans tubercules ni bacilles. Chez 
l'un de ces derniers on trouve un ganglion mésentérique 
crétacé. 

Deux cobayes résistent définitivement. On les sacrifie au 
bout d’une année : ils ne présentent aucune trace de lésion 
tuberculeuse ; 


2° Bacilles macérés dans la glycérine; Wabord 3 jours dans 
une solution de glycérine & 50. 0/0, puis 3 jours & 75 0/0, 3 jours 
dans la glycérine pure & 30° B®, et enfin lavés et séchés. 
12 cobayes (6 jeunes et 6 adultes). 5 témoins. 

Les bacilles ainsi traités, inoculés sous la peau & la dose de 
5 milligrammes, produisent unnodule qui se résorbe au bout de 
2 mois environ, sans suppurer. Mais les cobayes nen succom- 
bent pas moins, apres 75 4 90 jours, 4 une tuberculose viscérale 
géncéralisée, 

Ingérée a deux reprises & 45 jours dintervalle, cette méme 
dose de 5 milligrammes ne protége en aucune manitre. Les 
témoins et les traités meurent entre 35 et.85 jours; 


3° Bacilles privés de leur enveloppe ciro-graisseuse. Pour débar- 
rasser les bacilles de leur enveloppe, on les a d’abord lavés et 
séchés. Aprés un rapide broyage au mortier d’agate, on les a 
fait macérer pendant 24 heures dans Valcool absolu, pendant 
48 heures dans l’éther de pétrole, puis pendant 7 jours dans le 
xylol et désséchés. 

12 cobayes (4 jeunes et 8 adultes); 4 témoins. 

Les cobayes traités ont ingéré & la sonde, & 45 jours d’in- 
tervalle, les jeunes 1 centigramme, les adultes 2 centigrammes. 

Quarante-cing jours aprés la seconde ingestion, on leur a 
fait absorber 1 centigramme de bacilles yirulents en méme 
temps quaux témoins. 

Tous ont pris la tuberculose et sont morts entre 30 et 
110 jours. Lésions mésentériques et pulmonaires ; 


4° Baculles iodés. Les bacilles, aprés 3 jours de macération 
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dans. l'eau distillée, sont laissés pendant 24 heures dans la 
liqueur de Gram pure, & l’étuve; lavés ensuite - pendant 
24 heures dans une solution & 1 0/0 @iodure de potassium, puis 
a leau stérile et séchés. 

Injectés sous la peau du cobaye a la dose de | centigramme, 
ils produisent un nodule qui se résorbe en 1 mois i 6 semaines. 

L‘injection intrapéritonéale de la méme dose produit souvent, 
mais non constamment, des accidents de péritonite hémorra: 
gique et, lorsque ces accidents ne surviennent pas trés peu de 
jours aprés injection, les cobayes meurent plus tard avec de 
la dégénérescence graisseuse du foie et des autres viscéres 
abdominaux. 

Douze cobayes (dont 4 jeunes) ont ingéré deux fois, a 
45 jours dintervalle, 1 centigramme de ces bacilles. 45 jours 
apres la seconde ingestion, on leur a fait absorber & la sonde 
1 centigramme de baecilles virulents, en méme temps ‘qua 
9 témoins, 

Six des cobayes traités, dont les 4 jeunes, ont succombé 
entre 60 et 90 jours sans lésions tuberculeuses mais avec de 
la dégénérescence graisseuse du foie, de la rate et des reins. 
2 sont morts aprés 75 et 83 jours avee de la tuberculose gan- 
glionnaire mésentérique. sans lésions pulmonaires ; quatre ont 
survécu une année. On les asacrifiés alors : ils ne présentaient 
aucune lésion. 

Les 6 témoins sont morts entre 35 et 80 jours ; 


5° Bacilles traités par Veau de Javel (hypochlorite de soude). 

Ces bacilles, aprés 3 jours de macération dans l’eau distillée 
ont séjourné pendant 3 jours dans Veau de Javel a 10 0/0, puis 
ont été lavés & eau distillée et séchés. 

9 cobayes ont ingéréa deux reprises, & 45 jours d’ntervalle 
1 centigramme de bacilles ainsi traités. 45 jours aprés le 
2° repas, ils absorbent & la sonde 1 centigramme de bacilles 
virulents:. 

Tous ont rapidement maigri et sont morts & peu prés dans 
le méme délai que 4 témoins, entre 30 et 80 jours. 


6° Bacilles chauffés 10 minutes a 100°. 
I. — 8 cobayes, agés seulement de 7 4 10 jours, ingérent 2 


— i. 
my. 
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la sonde 2 milligrammes de ces bacilles. La méme dose est 
ingérée de nouveau un mois apres. 

Deux mois plus tard, on leur fait absorber 5 milligrammes 
de bacilies virulents. 

Six ont succombé moins de 15 jours aprés le repas infec- 
tant, sans lésions tuberculeuses apparentes, mais avec les reins 
volumineux, blancs, et des lésions de néphrite épithéliale. Les 
deux survivants ont ¢té sacrifiés aprés 4 mois : ils ne présen- 
taient aucune lésion tuberculeuse. | 

Il. — Six autres cobayes adultes ont ingéré a deux reprises, 
2 centigrammes des mémes bacilles chauffés & 100°, & 45 jours 
dintervalle, et unt été éprouvés 45 jours plus tard par 1 centi- 
gramme de bacilles virulents. 

Quatre n’ont succombé que tardivement, entre 90 et 
125 jours, avec des lésions exclusivement ganghionnaires dis- 
crétes et de la dégénérescence graisseuse des reins et du foie. 
Deux ont survécu 8 mois et ont été alors sacrifiés : ils étaient 
parfaitement sains. 

fil. — Quatre cobayes jeunes (deux a trois semaines) et 
quatre adultes ont absorbé d’abord 5 milligrammes de bacilles 
chauffés 1 100°, puis, 1 mois aprés, 1 centigramme de ces mémes 
bacilles. On les a éprouvés 2 moisplus tard par 1 centigramme 
de bacilles virulents. 

Les quatre cobayes adultes ont survécu 5 mois. Ils ne por- 
talent aucune lésion tuberculeuse, mais seulement des alté- 
rations rénales et hépatiques (néphrite épithéliale et dégénéres- 
cence graisseuse). Les quatre jeunes ont parfaitement résisté, 
3 ont été sacrifiés aprés 18 mois et le dernier au bout d’un an. 
Leurs ganglions mésentériques étaient sains, mais deux d’entre 
eux avaient des adhérences pleurales sans lésions tuberculeuses 
des poumons. 


7° Bacilles chauffés 10 minutes a 100° pour la premicre inges- 
tion et bacilles chauffés 10 minutes @ 65° pour la deuxieme. 

Six cobayes jeunes (de trois & six semaines) et 6 adultes 
ingerent, a 45 jours d’intervalle, la premiére fois 5 milligrammes 
de bacilles chauffés & 100°, et la seconde fois 5 milligrammes 
de bacilles chauffés & 65°. 

Quarante-cing jours apres la deuxidme ingestion, on leur 
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fait absorber a la sonde 1 centigramme de bacilles virulents. 

Deux cobayes adultes de cette série seulement succombent 
aprés 60 et 81 jours avec des lésions tuberculeuses discrétes. 
L’un avait de la pleurésie séche et une adénopathie trachéo- 
bronchique assez intense; V’auire un ganglion mésentérique 
casceux el des lésions de péritonite plastique. 

Quatreautres (1 des jeunes et 3 adultes) sont morts entre le 7° 
etle 9° mois, avec de la dégénérescence graisseuse des viscéres 
abdominaux. Un seul avait un ganglion mésentérique suspect. 
Les ganglions de ces 4 cobayes, inoculés & des cobayes neufs, 
sous la peau de la cuisse, se sont montrés stériles. 

Les 6 autres cobayes (5 des jeunes et 4 adulte) ont résisté. 
Sacrifiés aprés un an, ils ne présentaient aucune Iésion suspecte. 
Huit témoins de cette série ont succombé entre 33 et 96 jours. 


Me 
T 


x * 

Outre les expériences que nous venons de relater, nous en 
avons fait un grand nombre d’autres en utilisant pour nos essais 
de vaccination des bacilles d’origine équine (culture due a 
Vobligeance de Borrel). des bacilles aviaires, des bacilles pisciai- 
res (de Dubard, Bataillon et Terre), des bacilles de VOrvet 
(Meller), et des bacilles pseudo-tuberculeux (phléole-Timothée). 

Nous croyons inutile de les rapporter en détails. car elle ne 
nous ont fourni aucun résultat favorable. Disons seulement que 
le bacille équin, qui est & peine virulent, ou méme le plus souvent 
avirulent pour le ecobaye & la dose de 1 milligramme en injec- 
tion sous-cutanée, s'est montré plus virulent pour cet animal que 
le bacille bovin utilisé par nous, lorsque nous l’avons fait ingé- 
rer a la dose de 1 centigramme. 

Les bacilles aviaires vivants ou chauffés & 100° ne donnent 
aucune résistance au cobaye & Pégard de Vingestion ultérieure 
de bacilles bovins. 

ILen est de méme du bacille pisciaire, du bacille de Vorvet 
et du bacille de la phléole. Ces derniers, introduits dans Vorga- 
nisme_par les yoies digestives, se montrent trés toxiques. Lors- 
qu’on les fait absorber & la dose de 4 & 2 centigrammes aux 
cobayes, ils entrainent une cachectisation rapide et la mort. 
sans qu il soit possible de retrouver les microbes vivants dans 
les organes viscéraux. 
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CONCLUSIONS 


1° Lorsqu’on fait ingérer aux cobayes jeunes ou adultes des 
bacilles tuberculeux virulents finement émulsionnés, en suivant 
la technique que nous avons décrite, ces animaux prennent cons- 
tamment la tuberculose. Les lésions qu ils présentent, & la suite 
de cette infection par les voies digestives, sont surtout gan- 
glionnaires et pulmonaires : elles n’intéressent presque jamais la 
rate ni les autres visctres abdominaux. mais elles s’accompa- 
enent quelquefois de localisations diverses telles que orchites ou 
arthrites tuberculeuses et, tres fréquemment, ’adénopathie trachco- 
bronchique unt ow bi-latérale ; 

2° Les bacilles tuberculeux tués parla chaleur ou par macé- 
ration dans l’alcool et les bacilles privés de leur enveloppe 
ciro-graisseuse sont toxiques pour le cobaye lorsqu’on les fait 
absorber par le tube digestif; 

3° Les mémes bacilles traités par diverses substances chimi- 
ques ou tués par la chaleur peuvent, lorsqu’ils sont absorbés 
par le tube digestif & doses minimes et @ intervalles suffisam- 
ment éloignés, conférer aux cobayes une résistance marquée a 
Vinfection virulente. 

Les procédés de traitement qui se sont montrés le plus net- 
tement efficaces dans nos expériences sont : 

a). La macération des bacilles pendant 10 jours a l’étuve a 37° 
dans Veaw salée a 100/0; 

b). La macération des bacilles dans Viode (liqueur de Gram) ; 

¢). Le chauffage pendant 10 minutes & 100°. 

4° L’ingeston dune dose minime de bacilles chauffés 
10 minutes & 100°, suivie, 45 jours aprés, dune seconde 
ingestion d’une dose égale de bacilles chauffés 10 minutes seu- 
lement a 65°, assure une résistance encore plus manifeste, qui 
parait suffisante pour permetire aun certain nombre de cobayes 
de supporter impunément, au bout de deux mois, Vabsorption 
par le tube digestif d’une dose de bacilles tubereuleux virulents 
surement mortelle pour les témoins. 
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DES LARVES D’HELMINTHES 
Et des larves d’Insectes dans la transmission des microbes pathogenes. 


(Avec la planche X.) 
Par M. WEINBERG 


(Travail du laboratoire de M, Metchnikoff.) 


Bien que la facheuse influence exercée sur notre organisme 
par les vers intestinaux ait été de tout temps affirmée par les 
médecins, ce n’est que récemment qu’on s'est attaché a déter- 
miner le role exact que jouent ces parasites dans I’étiologie de 
certaines maladies infectieuses. 

M. Metchnikoff, dans une communication faite 4 ? Académie 
de médecine ', a, le premier, imprimé une nouvelle orientation 
a étude de cette question. Il a émis lhypothése que les ento- 
zoaires inoculent des microbes pathogénes dans la paroi intesti- 
nale et provoquent ainsi des maladies infectieuses. Ll insista 
surtout sur le role des parasites intestinaux dans I’étiologie 
de VPappendicite. 

On se rappelle opposition que cette théorie a rencontrée 
dans le monde médical et surtout de la part des chirurgiens. 
Malgré cela, les nombreuses recherches faites depuis par les cli- 
niciens -et les hommes de laboratoire ont apporté des faits 
précis & Vappui des idées de M. Metchnikoff. Ce savant a 
exposé les plus importants de ces faits dans quelques articles 
et dans une conférence faite -l’année derniére a l'Institut 
@hygiéne de Londres ?. 

Parmi les partisans de la théorie vermineuse de l’appendi- 
cite il faut également citer M. Guiart qui a défendu ses idées 
dans une série d’articles ainsi que M. R. Blanchard qui a pré- 
senté & VAcadémie de Médecine, lors de la discussion sur 
Vappendicite qui a eu lieu l'année derniére, ensemble des 
faits les plus saillants sur la question. 

1. Bulletin de l’Acad. de Médecine de Paris, 1901, p. 301. 


2. Buin Mercunixorr, The new hygiene. London, William Heinemann, 1966, 
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Au cours de ces derniéres années, nous avons eu l’occasion 
de réunir un grand nombre d’observations concernant cette 
question. Nous les avons trouvées a la salle d’autopsie ou dans 
les pidces qui nous ont été envoyées par des chirurgiens, ou 
‘bien encore chez de nombreux chimpanzés et singes inférieurs 
neufs ou ayant servi aux expériences de M. Metchnikoff. 

Pour élargir le champ de nos recherches et apporter le plus 
de faits précis, nous nous sommes également adressé aux abat- 
toirs de Paris ot: nous avons pu examiner un nombre considé- 
rable d’intestins immédiatement apres l’abatage des animaux. 
Ceci est d’une grande importance pour nos recherches, car cer- 
tains helminthes, et surtout les vers rubanés, se détachent de 
V’intestin trés rapidement aprés Ja mort de leur héte. 

Nous adressons nos plus sincéres remerciements a MM. les 
vétérinaires Galibert et Vieillard qui ont beaucoup facilité les 
recherches que nous avons faites a Abattoir aux chevaux de 
Vaugirard. Nous avons également recu un accueil des plus ai- 
mables de MM. les vétérinaires Cartier et Jouet. 

Dans ce mémoire, nous exposerons dabord des observations 
concernant les parasites qu’on trouve le plus souvent dans le 
tube digestif de Vhomme (oxyure, trichocéphale, ascaride) ; 
puis viendront les faits relatifs aux nématodes et aux cestodes 
que nous avons trouvés chez différents animaux. Nous parle- 
rons également, dans deux autres chapitres, des larves d’hel- 
minthes et des larves dinsectes qui peuvent jouer le méme role 
que les vers adultes dans la transmission des microbes. 

Nous ne citerons au cours de ce travail, que les travaux ot 
le réle des parasites qui nous intéressent a été mis en évidence 
par des recherches anatomo-bactériologiques. On trouvera tous 
les faits cliniques dans les theses parues récemment sur la 
question (Bertholet', Niclot *, Gughelmi’, Desaunais de Guer- 
marquer ‘, Andrikidis *, Ragaine °), et surtout dans celles de 
Roginsky 7 et de Raspail ®. 

. LAppendicite parasitaire, These de Bordeaux, 1904. 
. Action pathogéne de quelques vers intestinaux, These de Lyon, 1905. 
. These de Lyon, 1905. 
. LAppendicite parasitaire, Thes2 de Paris, p. 1905-1906, n° 178. 
_ 5. Etude clinique des troubles morbides attribuables au trichocéphale de 
Vhomme, These de Paris, 1905-1906, n° 147. 
6. L’Appendicite vermineuse, These de Paris, 4905-1906, n° 83. 


7. Contribution a étude du trichocéphale, These de Paris, 1906, 
8. Role pathogéne des helminthes, These de Paris, 1906. ; 
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Oxyure. —La fixation de ce nématode sur la paroi intestinale 
ctla possibilité de sa pénétration dans les couches profondes 
est de notion récente. 

Kn effet, tandis que les observations ot l’on a constaté la 
présence de ce ver dans l’intestin sont innombrables, on cite 
trés peu de cas otl’on ait vraiment vu ce ver dans |’épaisseur 
de la paroi elle-méme. 

Ruffer * a publié un trés curieux cas qui montre qu’on peut 
trouver, dans l’épaisseur du gros intestin, des amas d’ceufs 
doxyures. Hs’agit d'un Egyptien de 35 ans, mort de cirrhose 
du foie et chez lequelon a trouvé, &0",15 environ delanus, une 
petite tumeur dure, de la grosseur d’une noisette et logée dans 
’épaisseur de la paroi intestinale. Deux autres petites tumeurs 
ont été trouvées & 0™,08 environ de anus. La muqueuse intes- 
tinale au niveau de ces tumeurs était saine. On trouva au centre 
de chaque tumeur un calcul logé dans la sous-muqueuse. Ces 
caleuls contenaient des ceufs d’oxyures et quelques-uns de 
ceux-ci, des embryons. 

Comme les ceufs nont pu pénétrer d’eux-mémes dans 
la paroi intestinale, il est logique d’admettre quils ont été pon- 
dus par une ou plusieurs femelles d’oxyures qui ont ensuite 
regagné le rectum. 

D/ailleurs cette interprétation est justifi¢e par un cas de 

Froehlich? qui a trouvé, dans une petite tumeur du pli inter- 
fessier d'un enfant de 11 ans, une soixantaine d’oxyures vivant 
dans du pus. I] n’y avait pas de communication avec le rectum. 

Comme l’a justement remarqué Vuillemin®, dans ce cas de 
Froehlich tous les oxyures sont venus de lintestin. Sur 30 spé- 
cimens examinés par cet auteur, il ne sest trouvé que des 
femelles. Tl serait, en effet, impossible d’admettre que, si la 
tumeur était due & des ceufs de parasites, ceux-ci naient donné 
naissance & aucun male. 

Vuillemin va plus loin et admet que les oxyures enkystés 

1, Note on the lésions produced by Oxyuris vermicularis, British Medical 
Journal, 1904, vol. I, p. 208-209. 

2. Uber den Befund von auf dem Peritoneum des Cavuin Douglassi angewach- 
senen Oxyuriden, Centralblatt fiir Bakt. 1897. 


3. Sur la penetration des femelles @Oxyuris vermicularis a travers la paroi de 
intestin. Centralol. fiir Bakt. Parasitenk. Originale, 1902, Bd. XXXH, p. 358-360. 
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du péritoine (Kolb*‘) viennent également de Vintestin en tra- 
versant la paroi. Il est cependant plus probable que les oxyures 
sont arrivés dans cette région par la voie vaginale. 

En effet, dans le cas de Kolb, il s’agit d’une femme; d’autre 
part, Schneider? a trouvé des oxyures enkystés dans le liga- 
ment ovarien. On peut également rapprocher de ces cas lobser- 
vation de Marro * qui a constaté chez une femme de 34 ans un 
kyste fibreux, situé au contact des franges salpingiennes de la 
trompe gauche et contenant de nombreux ceufs d’oxyures. 

Plus récemment, Edens‘ a trouvé la téte d'un oxyure dans 
un nodule d’une plaque de Peyer chez un enfant de 7 ans, mort 
de diphtérie et ayant présenté des Iésions de tuberculose pri- 
mitive de l’intestin. 

Plus intéressantes encore sont les constatations de Wage- 
ner’, Ce dernier a trouvé a l’autopsie @une fillette de 5 ans, 
morte de scarlatine, 15 & 20 petits nodules blanc grisatre, de la 
grosseur d'une téte d’épingle, dans l’épaisseur de trois plaques 
de Peyer, ala partie inférieure de liléon. Les coupes en série de 
ces nodules ont montré les parties caractéristiques de l’oxyure. 
Les parasites ont méme été retrouvés dans quelques nodules 
ealcifiés. 

Les observations que nous venons de citer prouvent donc 
suffisamment que l’oxyure est parfaitement capable de pénétrer 
dans la muqueuse et méme dans la sous-muqueuse du gros 
intestin ou de Vintestin gréle. 

Depuis que l’attention des médecins a été attirée sur le réle 
des helminthes dans l’étiologie de Pappendicite, on a beaucoup 
recherché si les oxyures sont, eux aussi, capables de causer 
cette maladie. 

Bien que la présence d’oxyures ait été maintes fois constatée 
dans lappendicite, on ne posséde encore que fort peu de ren- 
seignements exacts sur l’infection de la paroi appendiculaire. 
Galli-Valerio® a trouvé dans un appendice perforé, et dans le 

1. Revue des maladies de Venfance, 1897, p. 497-50. 

2. Oxyuris vermicularis in Beckenperitoneum eingekapselt, Centralb!. f. 
Bakt. Bd. XXXV, no 4, p. 550-554. 

3. Arch. per le scienze med., t. XXV, 1901, ne 2, 

4, Ueber Oxyurts vermicularis in der Darmwand, Centralbl. ftir Bakt., t. XL 
Heft IV, p. 449-450, 

5. Oxryuris vermicularis in der Darmwand, Deutsches Archiv fiir Klin. Med., 


Bd. LXXXI, p. 328-333. 
6. Centralbl. fir Bakt. und Parisitenkunde, XXXIV, p. 350-355, 
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contenu duquel il y avait un grand nombre d’oxyures, « l’extré- 
mité postérieure d’un parasite male, enfilée dans l’épaisseur de 
la muqueuse ». 

Il a trouvé également sur des coupes, dans |’épaisseur de la 
muqueuse, « des espaces semblables a des perforations entourés 
dune zone infiltrée et qui, dans les coupes colorées au bleu, mon- 
traient aussi des infiltrations microbiennes ». 

Il est bien probable que, dans l’observation de Galli-Valerio, 
les oxyures sont la véritable cause de l’appendicite, mais la 
démonstration indiscutable de Vinoculation des microbes dans 
la paroi de Vappendice par loxyure a été doanée par I’étude 
d’un cas auquel nous avons déja fait allusion dans une note & 
la Société de Biologie '. 

Voici le résumé de cette observation que nous avons rédigée 
d’aprés les renseignements que le Dt Thevenard a eu l’obligeance 
de nous fournir : 

Maurice M.,., agé de 11 ans, bien portant jusqu ici, est pris 
de coliques en reyenant de l’école le 1¢ décembre 1905. Dans 
la soirée, les douleurs deviennent trés violentes; d’abord irra- 
diées dans l’abdomen, elles se localisent ensuite dans la fosse 
iliaque droite. En méme temps, la température s¢léve trés 
rapidement et atteint 40°. Le malade a méme du délire. La nuit 
suivante, on observe un abaissement de la température et une 
amélioration de état général, bien que les douleurs ne dimi- 
nuent pas d intensité. 

Le 2 décembre, les douleurs s’apaisent, mais la température 
se maintient & 40°. Le médecin traitant diagnostique une fiévre 
typhoide. L’enfant'est vu par un autre médecin le lundi 4 jan- 
vier au soir. Ace moment, il a 41°, le pouls est a 130, ila du 
délire et porte sa main sur la fosse iliaque en se plaignant. 
L’examen est douloureux et l’enfant s’y refuse. L’abdomen est 
plat et rétracté comme dans la méningite. On pense a une 
appendicite suraigué et on fait transporter le petit malade dans 
une maison de santé a 11 heures du soir. Le Dt Thévenard voit 
le malade le lendemain matin et constate tous les signes que 
nous venons dindiquer. De plus, il apprend que la température 
s'est élevée pendant la nuit & 41°,6 et que le délire a été des 


4, Fixation des Helminthes sur la muqueuse intestinale. C. R. de la Soc. de 
Biologie, séance du 12 mai 1906, 
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plus violents. L’enfant montre lui-méme au chirurgien le point 
de Mac Burney, en disant qu’il souffre en cet endroit. L’abdo- 
men n’est pas douloureux dans les autres régions. Cependant la 
pression dans la fosse iliaque gauche éveille la douleur a droite, 
absolument comme sil’on pressait directement sur la fosse iltaque 
de ce cété. Le chirurgien apprend en outre des parents que 
Venfant n’a eu ni gaz ni selles depuis 2 jours et qu'il a présenté 
des vomissements verdatres lesquels ont cessé. Les nausées nen 
persistent pas moins. 

Les pupilles sont trés dilatées, les narines et les lévres trés 
stches. Facies anxieux, grippé. La langue est rouge, desqua- 
mée, mais non séche. Les urines sont tres rares, & peine 50 a 
60 grammes depuis la veille au soir. Le pouls est a 130, relati- 
vement bien frappé. Pas de céphalée, pas de signe de Kernig. 

Le diagnostic dappendicite est confirmé .et lon décide 
@opérer immédiament. 

A Vopération, on trouve lappendice trés congestionné, sans 
adhérences. Le péritoine de l’appendice ainsi que celui du 
cecum est dépoli. On pratique la résection de l’'appendice. 

Le soir, la température s’abaisse a 38°,5, le délire réapparait | 
la nuit. Dans la journée du lendemain, le délire est moins vio- 
lent, mais les urines deviennent de plus en plus rares, le pouls 
augmente de fréquence (130-140); la température a la fin de la 
journée est de 40°. La nuit, le délire augmente et l’enfant suc- 
-combe dans le coma. 

Examen macroscopique. — L’appendice qui nous a été envoyé 
par M. Thévenard est régulitrement cylindrique, long de 8 cen- 
timétres, congestionné. Ouvert en long, il montre dans sa cavité 
une petite quantité de mucus, et, vers un centimetre et demi de 
son extrémité libre, un petit nématode embrochant la muqueuse 
appendiculaire, du coté du bord mésentérique. Ce ver est fixé 
trés solidement, au point que l'on n/arrive pas a le détacher 
par de légeres tractions exercées sur chacune de ses deux 
extrémités émergeant de la muqueuse. 

L’appendice est plus congestionné au niveau du nématode. 

L’étude ultérieure nous a montré que ce nématode était un 
oxyure femelle. 

Examen histologique. — Nous avons pratiqué des coupes 
histologiques de Vappendice passant au point de fixation du 
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ver. L’étude de ces coupes nous montre que le ver en question 
a embroché la muqueuse de l’appendice en pénétrant profon- 
dément, apres avoir traversé les glandes dans le chorion, et 
méme dans la couche superficielle de la sous-muqueuse. 

Il est facile de se convainere que ce parasite a réellement 
embroché la muqueuse et qu’il n’est pas logé dans une cavité 
préexistante et qui devrait son origine & un processus d‘ulcé- 
ration. ; 

En effet, nous retrouvons le tissu du chorion dans la boucle 
formée par le corps du ver. 

Tout autour du parasite, le chorion et la couche interne de 
lasous-muqueuse sont fortement enflammés. Lorsqu’on examine 
ce point & immersion, on voit autour du parasite des poly- 
nucléaires et, au milieu d’eux, un grand nombre de bacilles 
colorés par la méthode de Gram. Ces microbes sont probable- 
ment des anaérobies, ce qui concorde assez bien avec l’évolu- 
tion trés grave de cette appendicite. 

La muqueuse est presque partout ulcérée a ce niveau; on ne 
trouve que quelques glandes conservées au niveau de la péné- 
tration de ’oxyure dans la paroi appendiculaire. 

D’autre part, on voit des trainées de lymphangite qui par- 
tent du foyer inflammatoire périparasitaire pour s enfoncer 
dans la sous-muqueuse; on retrouve la lymphangite dans la 
sous-séreuse, oi les vaisseaux sanguins sont trés congestionnés. 

La sous-sércuse est paissie et présente, par places, de petites 
adhérences qui montrent que cet enfant n’en était pas en réalité 
a sa premiére crise d’appendicite. 

Lorsque l’on étudie les coupes passant aussi bien au niveau 
du parasite que dans la région située au-dessus, on constate que le 
maximum des lésions se trouve au point de fixation de Poxyure. 

Dans d’autres régions de l’appendice, la muqueuse a conservé 
ses glandes; son chorion est parfois légérement enflammeé, et 
on retrouve ¢a et la quelques trainées de lynphangite dans la 
sous-séreuse, 

Nous avons examiné également, au point de vue de la pré- 
sence des cufs @helminthes, tout le mucus que nous avons 
trouvé dans la eavité de lappendice, et, dans une de nos pré_ 
parations, nous ayons vuun seul cuf de trichocéphale ; le mucus 
ne contenait pas d’ceufs d’oxyures. 
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La planche jointe & ce mémoire (Pl. X) montre trés bien les 
lésions que nous venons de décrire. On voit que lVoxyure 
(fig. 1, a) occupe les deux tiers de l’épaisseur de la muqueuse. 
On se rend exactement compte de linfiltration leucocytaire et 
microbienne qu’on trouve autour de la cuticule du parasite en 
question. 

Cette observation prouve que loxyure peut jouer un role 
trés important dans l’étiologie de certains cas d’appendicite. 

Il est également capable de produire des ulcérations des 
autres parties du gros intestin ainsi que de l’intestin gréle, 
comme nous Vavons constaté chez deux chimpanzés. 

L’un d’eux (mort au mois de janvier 1906) a présenté un 
grand nombre Wulcérations de Vintestin gréle, sur lesquelles 
étaient fixés des oxyures. Les plaques de Peyer ont été hyper- 
trophiées. L’animal n’a pas présenté d’autres lésions. 

Un autre chimpanzé, mort de pleuro-pneumonie, hébergeait 
également un nombre considérable d’oxyures. Nous avons 
trouvé dans son intestin gréle, une série dulcérations hémor- 
ragiques au niveau du duodénum, de la portion terminale de 
Viléon ainsi que dans le cecum. Détail curieux, nous avons 
trouvé au niveau de ces lésions beaucoup d’oxyures renfermés 
dans les caillots sanguins ou fixés sur la muqueuse, et nous 
n’avons presque pas trouvé de parasites dans les régions saines 
de cet intestin. 

Ainsi, les faits mentionnés par nous dans ce premier cha- 
pitre montrent trés nettement que l’étiologie de ’appendicite et 
de certaines Iésions de lintestin peut, dans certains cas, étre 
rapportée a Vintervention de Voxyure. 

Trichocéphale. — On a beaucoup écrit sur le trichocéphale. 
Cependant, lorsqu’on cherche dans ces travaux des faits précis 
sur la fixation de ce nématode et sur son réle dans la transmis- 
sion des agents infectieux, on est étonné de la penurie des 
données exactes. 

Pepuis li découverie du trichocéphale, tous les helmintho- 


logistes qui se sont occupés de la question ont constaté sa 
fixation sur la muqueuse intestinale. 
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Cela na pas empéché Wichmann' de prétendre « que 
jamais on ne constate de Iésions ni de solution de continuité de 
Pépithélium intestinal A Vendroit méme ow les trichocéphales 
paraissent étre fixés; que jamais on ne trouve le ver ayant 
pénétré dans lintérieur de la muqueuse ». 

Il y a quelque chose de vrai dans les constatations de 
Wichmann. En effet, lorsqu’on examine la muqueuse d’un gros 
intestin dans lequel se trouvent des trichocéphales, on peut 
rencontrer un certain nombre de ces parasites qui paraissent 
fixés sur la muqueuse, mais dont l’extrémité antérieure est en 
réalité enfouie dans le mucus ou bien cachée sous un pli de la 
muqueuse. Une traction trés faible exercée sur l’extrémité pos- 
térieure de ces parasites les détache tres facilement. Mais il 
est impossible d’en conclure que le trichocéphale ne se fixe pas 
sur la muqueuse. I] y a des trichocéphales qui sont si bien 
fixés qu’en essayant de les détacher on arrive plutot & séparer le 
troncgon terminal de leur partie antérieure. 

Si Wichmann n’a pas pu trouver sur les coupes en série la 
pénétration du trichocéphale dans la paroi intestinale, c’est qu'il 
a été mal servi par la chance. 

En réalité, le trichocéphale se fixe toujours sur la muqueuse. 
Tantot, il embroche la muqueuse et fait émerger son extrémité 
céphalique & petite distance du point d’entrée, tantét, ayant 
pénétrée obliquement, il enfonce sa partie antérieure paralléle- 
ment a la muqueuse. 

On peut se rendre compte de cette derniére disposition sur 
la figure 3 de la planche jointe a ce travail. On y voit en d. 
d’, une série de coupes du méme parasite ayant pénétré superfi- 
ciellement la muqueuse. 

Parfois, ce parasite creuse un véritable tunnel dans l’épais- 
seur de la muqueuse et sa portion effilée finit par étre ainsi 
cachée a Ja vue. 

M. le D' Walther a observé un cas de ce genre. Nous don- 
nons ici (fig. 1) le dessin de lappendice en question que nous 
avons fait reproduire d’aprés l’aquarelle que !éminent chirur- 
gien a bien voulu mettre & notre disposition. 

Cet appendice a été réséqué chez une femme de 38 ans au 


1. Ueber das Verhalten des Trichocephalus su Darmscheimhaut. Inaug. 
Dissert. Kiel, 1889, 
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cours d’une hystéropexie '. En le fendant suivant son bord 
mésentérique, M. Walther a trouvé un trichocéphale libre en 
partie, mais plongeant en une sorte de tunnel de 5 a6 milli- 
métres dans l’épaisseur de la muqueuse. 

On voit en 6 la muqueuse soulevée par le parasite en ques- 
tion dont la téte émerge en c. 

La figure 2, qui représente le cecum d’un singe dont lhis- 
toire anatomo-clinique sera donnée plus bas, rend exactement 


Fig. 4. 

Appendice opéré par le Dr Walther. On voit en @ la partie postérieure 
(un trichocéphale dont l’extrémité céphalique (¢) vient de parcourir un petit 
tunnel de 6 millimétres que le parasite ay ait creusé dans la couche superficielle 
de la muqueuse. 


compte de la fagon dont le trichocéphale pénétre dans la paroi 
imtestinale. Le plus souvent, le ver enfonce dans la muqueuse 
une petite partie de son extrémité céphalique ( a, a’, a"). Dans 
certams cas cependant, on peut constater trés nettement que 
toute la partie effilée est enfoncée dans la paroi intestinale, 
comme on peut le voir en b, b’. Ailleurs, les trichocéphales se 
logent en masse entre les plis de lamuqueuse et.c’est alors qu’on 
peut trouver beaucoup de ces parasites dont l’extrémité anté- 
rieure,couverte par du mucus,parait enfoncée dans la muqueuse. 
tandis qu’en réalité elle est cachée par le pli de cette derniére. 

Le trichocéphale pénetre dans la sous-muqueuse_ et méme 
dans les couches musculaires. GCependant, nous devons ici faire 
une restriction. Nos recherches nous permettent de croire que 
ce nématode ne pénétre jamais d@emblée dans les couches pro- 
fondes de la paroi intestinale. Il pénétre @abord dans la 

1. M. Walther a communiqué ce cas & la Société de chirurgic. Bull. Soc. de 


chirurgie de Paris, 1905, XXXI, 355. 
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muqueuse; sil provoque autour de lui un foyer inflammatoire, 


, Fig. 2. 

Trichocéphaliase (macaque cynocéphale), — Cecum grandeur naturelle. En 
a, a, a’, on voit des trichocéphales fixés sur la muqueuse intestinale par Vextré- 
mité de leur partie effilée ; 6, 6’, trichocéphales dont toute la portion céphalique a 
penétré dans la muqueuse ; ¢, c’, des paquets de trichocéphales amassés entre les 
plis de la muqueuse. 

Ce dessin ne représente qu’une partie des trichoecéphales trouvés dans le 
eecum; les deux tiers au moins de ces vers ont été enlevés pour la clarté du 
dtessin, 


une suppuration, la dissociation des tissus, amenée par ces pro- 
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cessus pathologiques, peut lui permettre de se frayer un chemin 
4 travers la sous-muqueuse et les couches musculaires. 

La figure 3, Pl. X, montre un de ces cas ot Von trouve la 
partie antérieure du trichocéphale enfoncée jusqu’au niveau 
des couches musculaires dissociées par la suppuration. 

En pénétrant dans la muqueuse intestinale, le trichocé- 
phale introduit dans son épaisseur les microbes qui se trouvent 
sur la surface de son corps. Lorsque ces microbes ne sont 
pas virulents, ils sont immédiatement englobés par les leuco- 
cytes de la région. C’est pourquoi la muqueuse transfixée par 
ce nématode est souvent saine ou ne présente qu'une infiltra- 
tion leucocytaire insignifiante. 

Lorsque les microbes inoculés par le parasite en question sont 
virulents, un foyer inflammatoire microbien se forme autour de 
lui. Et c’est ainsi que débutent les lésions intestinales dues a lin 
tervention du trichocéphale, quel que soit le siége de ces der 
nieres. 

Girard‘ a étudié un appendice enlevé a une fillette de 8 ans 
opérée d’urgence pour une péritonite. Cet appendice, paraissant 
sain dans son ensemble, contenait vers son extrémité libre 
deux trichocéphales. L’extrémité antérieure de l'un de ces para- 
sites avait pénétré dans la muqueuse. A cet endroit, on a constaté 
la présence d'une zone enflammée ott, au milieu des leucocytes 
mono et polynucléés, se trouvait toute une flore bactérienne 
dans laquelle on reconnaissait de nombreux  streptocoques, 
des bacilles ramifiés se colorant par le Gram et de petits cocco- 
bacilles se décolorant par cette méthode. 

Cette observation montre trés nettement que le trichocé- 
phale, en pénétrant dans la muqueuse, peut introduire des 
microbes pathogénes et créer ainsi une véritable infection locale. 

Depuis la publication de cette observation, nous avons eu 
souvent l'occasion de trouver des lésions microbiennes autour 
de trichocéphales fixés sur la muqueuse soit au niveau de 
Yappendice, soit au niveau du cecum, soit enfin sur un autre 
point du gros intestin®. 

Vigouroux et Collet® ont également trouvé une réaction 

1. C. R. dela Société de Biologie, Paris, 1901, p. 265 


2. Annales de l'Institut Pasteur, 1904. 
3. Bull. et mémoires de la Soc. anatomique de Paris, 1903, p. 270-274. 
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inflammatoire autour d’un trichocéphale fixé sur la muqueuse 
appendiculaire d’un idiot mort Vasile de Vaucluse. 

Il était important d’établir en principe que le trichocéphale 
est capable d’introduire des microbes dans la paroi intestinale. 
Ceci étant établi, on congoit facilement que la nature de Vin- 
fection dépende du microbe que le hasard a mis sur la surface 
du parasite qui senfonce dans l’épaisseur de la muqueuse. 

Malheureusement, les faits précis montrant cette possibilité 
manquent encore. Il existe une observation d’appendicite tuber- 
culeuse ‘ dans laquelle on a trouvé des trichocéphales fixés sur la 
muqueuse ; dans un cas d’actinomycose cecale*, ces helminthes 
étaient libres dans la cavité de ’organe. Nous ne pouvons cepen- 
dant affirmer le rdle de ces parasites dans I’étiologie de ces 
deux affections. 

Les helminthes, et les trichocéphales en particulier, sont trés 
fréquents chez le chimpanzé* et les singes inférieurs. Ayant eu 
Poccasion d’autopsier un grand nombre de ces animaux, nous 
avons été plusieurs fois surpris de ne trouver al’examen de 
leurs organes aucune Iésion apparente. Ces cas coincident jus- 
tement avec la présence des trichocéphales dans le gros 
intestin. 

Nous avons pu étudier en détail quelques-uns de ces cas et 
arriver & la conviction que nos animaux étaient morts d’infec- 
tion a colibacilles inoculés par les trichocéphales. 

La figure 2 représente le cecum d’un macaque cynocéphale 
mort le 26 avril 1906, aprés avoir présenté pendant deux jours 
une véritable élévation de température. 

A lautopsie, pratiquée sur Vanimal expirant, nous avons 
constaté une congestion trés marquée de tous les organes. 

Le cecum et le colon ascendant renfermaient un nombre 
considérable de trichocéphales. Des centaines de ces parasites 
étaient fixés sur la muqueuse intestinale. On ne trouvait pas 
Vuleérations & l’ceil nu, mais l’examen histologique révélait, aux 
points de fixation de certains trichocéphales, des foyers inflam- 
matoires s’étendant profondément dans I’épaisseur de la parol 


1. Dopruit, Tuberculose et appendicite, Thése de Paris, 1906. 

2, Scumier, Beitrage sur Klin. chirurgie, 1902, p. 197. 

3. Appendicite et vers intestinaux chez le chimpanzé, C, R. de la Société de 
Biologie, 1906, p. 664. 
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ewcale, et dans lesquels, au milieu des polynucléaires, on 
‘trouvait des colibacilles. Le méme microbe a été trouvé en cul- 
ture pure dans les milieux ensemencés avec du sang de l'animal 
mourant. 

Il nous semble rationnel d’admettre que ce singe a suecombé 
X une infection dont l’agent pathogéne a été introduit par le 
trichocéphale dans la paroi intestinale. 

Nous sommes d’autant plus autorisé a faire cette hypothése 
que nous avons observé deux cas semblables, l'un chez le 
chimpanzé, l'autre chez un bonnet chinois (Macacus  sinicus). 
Cette derniére observation est particulitrement intéressante, 
ear ce singe, mort de septicémie a colibacilles, ne renfermait 
dans son intestin qu’un seul trichocéphale. Ce dernier s’était 
fixé sur la muqueuse cwcale ot il a provoqué un petit foyer 
microbien. 

Ce cas prouve que la présence d’un seul parasite intestinal 
peut étre fatale pour Vorganisme animal. 

Nous revenons volontairement sur notre premier cas de 
septicémie a colibacilles pour insister sur ce poimt, que nous 
avons trouvé des lésions microscopiques trés importantes au 
point de fixation des trichocéphales, la ot a Voeil nu nous 
n’avons pu soupgonner l’existence d'un processus pathologique. 

En effet, plusieurs auteurs (Becker, Morsasca, Burcharot, 
Moosbrugger, Sandler, Letulle et Lemierre) ont publié des cas 
Vanémie trés grave chez des malades porteurs d'un nombre 
plus ou moins considérable de trichocéphales. N’ayant pas 
trouvé de Iésions au point de fixation de ces nématodes sur la 
muqueuse intestinale, et s’appuyant parfois sur Vabsence de 
microbes dans le sang du malade, ils ont conclu que l’anémie 
en question était due & une toxine séerétée par le trichocépale. 

Nous ne voulons pas soulever dans ce travail la discussion sur 
existence d’une toxine vermineuse. Nous tenons seulement 2 
faire remarquer que si lon avait étudié, sur des coupes histolo- 
giques, tous les endroits de la muqueuse intestinale, sur lesquels 
on avait constaté la fixation des trichocéphales, il y a bien des 
chances qu on ett trouvé lorigine microbienne de quelques-uns 
de ces cas d’anémie. 

Faut-l admetire que le trichocéphale joue un role important 

1, Bull. de VAcad, d2 Medecine, 1904, p. 247. 
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dans l'étiologie de la fitvre typhoide? On sait que déja Davaine 
avait été tres surpris de la fréquence extréme de ces nématodes 
dans Vintestin des typhiques. I] a méme affirmé qu’on les y 
trouve en plus grand nombre que dans toutes les autres 
maladies. 

Plus récemment Guiart', en qui l’origine vermineuse des 
maladies infectieuses a trouvé un fervent partisan, a attiré de 
nouveau Vattention du monde médical sur cette question, 
D’autres savants ont trouvé également des trichocéphales dans 
les selles typhiques. Cependant, nous ne possédons pas encore 
de données rigoureusement scientifiques qui nous permettent de 
nous prononcer d'une fagon définitive. 

Nous ayons essayé' de reproduire expérimentalement la 
fiivre typhoide chez les singes porteurs de trichocéphales. Un 
de ces singes s'est infecté, mais nous croyons que les trichocé- 
phales ont été tout & fait étrangers & la maladie. Nous repar- 
lerons de cette observation plus loin, & propos des cestodes. 

Ascaride ; Physaloptere. — Il existe fort peu de données 
sur le mode de fixation de Vascaride sur la muqueuse intestinale. 

Guiart a trouvé, dans lestomac d’un dauphin, de nombreux 
Ascaris conocephalus Krabbe. « Plusieurs de ces parasites 
étaient fixés sur la muqueuse méme de lestomac et le bouton 
céphalique, profondément incrusté dans cette muqueuse, sy 
était taillé une sorte de cupule assez profonde, présentant des 
aspérités suffisantes pour permettre a [animal de s’y fixer 
solidement avec les dents. » 

Nous avons pu également constater la fixation d’un ascaride 
sur la muqueuse duodénale d’un singe, immédiatement au 
dessous du pylore (fig. 3. a). Ce parasite était légérement fixé; 
nous lavons facilement détaché par une légére traction. L’exa- 
men histologique a montré a ce niveau une uledération hémor- 
ragique. 

D’autres ulcérations hémorragiques se trouvaient au niveau 
du duodénum ot nous avons constaté la présence d’un autre 
ascaride, libre celui-la, dans la cavité intestinale. 

On ne trouve pas, dans la littérature médicale, d’observation 
de lombricose avee fixation de ce nématode sur lintestin. A ce 

1. Fievre typhoide expérimentale chez un singe porteur de vers intestinaux. 
C. R. de la Soc. de Biologie, 1906, p. 648. 
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point de vue, la note que nous a adressée notre ami le docteur 
Fontoynot, professeur & Vécole de Médecine de Tananarive, 
présente un grand intérét. 


ie 


MIS as 
Estomac et portion initiale du duodénum (Macacus cynomolgus); a, petite 
ulcération hémorragique sous-pylorique sur l'une desquelles était fixé lascaris. 
qu'on voit @ ce niveau; b, polype pédiculé de l’estomac. 


Voici sa note : 
« Les ascarides sont d’une fréquence extréme & Tananarive ; 
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aussi la lombricose doit-elle y étre considérée comme la cause 
de quantité d’aceidents trés variés, les uns bénims, les autres 
graves. Parmi les accidents graves, on peut signaler les eonvul- 
sions des enfants, lobstruction intestinale, et des phénoménes 
appendiculaires : je dis phénoménes appendiculaires, car je n’ai 
jamais vu chez un Malgache (sauf une fois) les accidents 
graves si fréquents en Europe. Dans ce cas (le seul que j’aie 
opéré), il ne m’a pas été possible de savoir si le malade 
avait rendu, avant ou aprés lopération, des lombries, Néan- 
moms, chaque fois que j’ai vu un indigéne présenter du 
météorisme abdominal, de la péritonite légére, ou mieux du 
péritonisme avec localisation manifeste de la douleur au point de 
Mac Burney et empatement dans la fosse iliaque droite, la san- 
tonine prise a la dose de 08,15 a toujours fait évacuer un 
plus ou moins grand nombre d’ascarides et, par ce fait, a 
toujours amené la cessation de tous les phénoménes appendi- 
culaires. 

« Aux autopsies, on rencontre pour ainsi dire toujours des 
lombrics dans la cavité intestinale. Deux fois, il n’est arrive 
Wen voir un assez fortement fixé sur la muqueuse pour qu il 
fit nécessaire d’exercer une légére traction lorsque je voulus 
Ven détacher. » 

Ainsi, il est possible de trouver des ascarides fixés sur la 
muqueuse intestinale, non seulement chez les animaux, mais 
aussi chez Phomme. 

Cependant, malgré l’observation de Guiart, malgré le cas 
observé par nous-méme, malgré les constatations de Fontoynot, 
iln’a pas encore été fourni une preuve péremptoire que Vascaride 
est capable de se fixer sur la muqueuse saine. 

Les observations de Guwiart et de Fontoynot manquent de 
contréle histologique; dans notre cas, nous avons trouvé une 
ulcération déja formée., On peut donc objecter que cette fos 
comme les autres l’ascaride a prolité d'une petite porte d entrée 
préexistante pour se faufiler dans l’épaisseur de la parot intes- 
tinale. 

D’autre part. il y a un fait qui parie contre la possibilité de 
la fixation de ces nématodes sur la muqueuse intestinale saine, 

On sait;que le cheval présente tres souvent dans son intestin 
eréle un nombre considérable Wascarides. L’ Ascaris megalace- 

28 
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phala du cheval atteint souvent des dimensions énormes et son 
bouton céphalique est armé de trois grosses lévres. Malgré 
cela, il n’a pas encore été possible de trouver chez le cheval 
un ascaride fixé sur Vintestin. 

C’est Faure et Marotel! qui ont attiré Vattention sur ce 
fait. Un fragment dintestin gréle examiné par eux contenait 
230 ascarides, dont aucun n’était fixé & la paroi intestinale. 
D’autre part. on ne trouvait aucune trace de morsure sur la 
face interne de l’intestin & ce niveau. 

Nous avons examiné un grand nombre d’intestins gréles de 
chevaux, immédiatement aprés leur abatage et nous pouvons 
confirmer l’opinion de ces auteurs. 

Voici deux faits des plus caractéristiques. 

Un cheval tué devant nous contenait dans son intestin gréle 
un grand nombre d’ascarides. 

Le propriétaire du cheval, assistant & l’abatage, voulut bien 
nous céder tout Vintestin. Nous ouvrimes avec précaution |’in- 
testin gréle, tout chaud encore, c’est-a-dire un quart d’heure 
environ apres son extraction de abdomen, et nous y comptames 
334 ascarides. La muqueuse intestinale était absolument intacte. 
Dans un seul endroit nous trouvames une petite tache hémor- 
ragique saillante rappelant une morsure d’helminthe. 

Une autre fois, nous avons étudié dans les mémes condi- 
tions un intestin gréle de cheval, dans lequel nous avons trouvé 
752 ascarides. 

Ici encore, la muqueuse intestinale était absolument intacte. 

Tous ces faits parlent contre la fixation des ascarides sur la 
muqueuse intestinale saine. 

Cependant, ce nématode doit jouer dans certains cas un role 
effectif dans l’étiologie des lésions intestinales. Les observations 
ot la présence de ces nématodes coincident avec les lésions du 
tractus intestinal sont déja trés nombreuses. 

Il y a des observations d’appendicites a lorigine desquelles 
Vascaride n’a certainement pas été étranger. 

Ainsi, Aldo Castellani a trouvé, & l’autopsie d’une jeune fille 
de 14 ans (faite peu d’heures aprés la mort), un appendice 
congestionné, couvert par places d’exsudat fibrineux, dur au 


1. Sur un mécanisme de laction pathogéne chez quelques Helminthes. 
Societé des Sciences vétérinaires de Lyon. Séance du 25 mai 1902, p. 142-448. 
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toucher, et semblant contenir un corps cylindrique. L’appen- 
dice ouvert a montré un ascaride ayant pénétré & moitié dans 
sa cavité. Ce ver était si fortement serré dans la cavité appendi- 
culaire qu’on nvarrivait pas a le retirer par des tractions. En 
comprimant lappendice vers la base, on fit sortir un peu de 
liquide purulent entre la paroi de lappendice et le ver. Ce pus 
contenait seulement du coli. 

Un autre cas semblable est publié par Kelly et Hurdon dans 
leur traité sur l’appendice'. Cette fois, Vascaride a été trouvé | 
dans un appendice enlevé chirurgicalement. 

Nous avons également observé la présence d’un gros asca- 
ride dans Vappendice d’un chimpanzé. Cet appendice présentait 
des Iésions subaigués tres nettes?. 

Si Pasearide joue un réle petieoande a lorigine de certaines 
iésions intestinales, comment expliquer son mode d intervention ? 

L’ascaride ne se fixe pas sur la muqueuse saine, parce qu il 
ne se nourrit pas du sang de son héte. Pour s’en convaincre, 
onna qua étudier systématiquement le contenu intestinal de ce 
nématode. Tandis que Vintestin du sclérostome contient presque 
toujours des globules rouges désagrégés, on trouve tout a fait 
exceptionnellement ces derniers dans le tube digestif dé lasca- 
ride du cheval. Ceci montre que ce parasite se nourrit des 
aliments qu'il trouve dans le canal intestinal lui-méme. 

Mais, dans des conditions exceptionnelles qu il faudra ¢tablir, 
il mord la muqueuse en y provoquant une congestion locale 
assez intense. Cette morsure peut étre le point de départ d'un 
foyer inflammatoire d’ou peut résulter une ulcération. 

Profitant d'une ulcération, Vascaride dont la force est grande 
peuts’y enfoncer avec sa téte et agrandir ainsi cette ulcération. 

L’ascaride profite, en effet, de la moindre solution de conti- 
nuité pour se frayer un chemin & travers la paroi intestinale. 

A ce point de vue, observation publiée dernitrement par 
Rabetz® est trés curieuse. 

Il s’agit d’un enfant de 4 ans auquel on ayait été obligé de 
suturer une anse de lintestin gréle. 

4, A. Ketty and Bh. Hurpon, The vermiform appendix and its diseases. 1905, 
2. Appendicite ct Vers intestinaux chez le Chimpanzé. C. &. S. de Biologie, 
4906, p. 664. 


3. Sortie des lombrics & travers la paroi de Vintestin gréle et la paroi abdomi- 
Rousshy Wratch, 1906, n. 24, p. 732-33. 
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La paroi intestinale n’avait pas été complétement fermcée. 
Lors du premier pansement, on a trouvé une cuillerée de pus 
au niveau de la plaie. 

Au second pansement, on a été surpris de constater, sous le 
tampon, la présence d’un ascaride de 4 centimétres environ. 

Du 24 avril au 19 mai, on a trouvé sous différents panse- 
ments sept gros ascarides, 

Cette observation montre que l’ascaride est capable de forcer 
les deux livres d’une suture et de passer ainsi & travers la paroj 
intestinale. 

Cest comme cela aussi qu'il faut probablement expliquer 
Vorigine de toutes les perforations de Vintestin attribuées aux 
ascarides. 

Ce sont surtout les vétérinaires qui ont décrit ces cas 
(Ginieis ', Desoubry2, Barthelemy °.) 

M. Bucquoy, de Académie de médecine de Paris, nous a 
également dit que lorsque, jeune médecin des hoépitaux, il 
remplacait Grisolle & ’Hotel-Dieu, il a trouvé dans une autopsie 
un ascaride ayant traversé a moitié la paroi de Vintestin gréle 
au voisinage du cecum. A l’ceil nu, la muqueuse paraissait 
saine autour du ver en question. Malheureusement, les coupes 
histologiques n’ont pas été faites au niveau de la perforation 
intestinale. 

Il arrive parfois que les ascarides sont si nombreux qu’ils 
forment un peloton qui distend fortement, en un point, la paroi 
intestinale. Dans ce cas, la paroi de Vintestin gréle présente 
toujours des lésions trés intenses et peut méme étre le sidge de 
nombreuses perforations, comme dans l’observation suivante 
que nous devons & M. le D*" Broquet, médecin-major des 
troupes coloniales : 

« Cas de mort suspecte et autopsie du cadavre d’un enfant de 


4 ans, pratiquée sur réquisition de lautorité judiciaire de Vile 


de la Réunion 24 heures aprés la. mort (janvier 1905). 

« Au dire des parents, l'enfant Jusque-la bien portant, aurait 
été pris assez brusquement de nausées, puis de vomissements 
dabord alimentaires, puis verdatres, de douleurs abdominales 


|. Bulletin de la Société centrale de méd. vétérinaire, Paris, 1908, p. 158-164. 
2. Recueil de médecine vétérinaire, 1905, p. 164-165. 
3. Bulletin de la Loc, centrale de méd. vétér. 1903, p. 278-281 
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assez vives, n’aurait pas eu de fiévre, pas de diarrhée, et serait 
mort « comme empoisonné ». Avant sa mort, pendant l'agonie, 
il aurait rendu des vers intestinaux. 

« Examen ducadavre. — Présence d’écume et de liquide séro- 
sanguinolent a Vorifice des narines et aux commissures labiales. 
Ventre peu ballonné. Aucun autre signe particulier. 

« Kaxamen extérieur des visceres. — Rien d’anormal. 

« Ouverture du tube digestif. — On note dans Vestomac la pré- 
sence d'un lombric. Dans Vintestin gréle (jejunum). on trouve 
une pelote constituée par 11 lombrics enchevétrés intimement. 
Ce bouchon obture Vintestin qui présente, au-dessus du barrage. 
une certaine dilatation. Dans cette portion dilatée, on constate 
quelques ecchymoses et 2 perforations. Dans chaque perforation 
est engagé | lombric sur une longueur de 3 a 4 centimétres 

«In retirant ces lombrics, on constate que ces perforations 
ont exactement le diamétre du corps du ver. 

«Au-dessous du barrage.les 2 parois intestinales sont accolées 
Pune a lautre, et ni Vintestin gréle ni le gros intestin ne ren- 
ferment de matiéres fécales, 

« Le long de Vintestin gréle on rencontre, échelonnés a des 
distances variables, une dizaine de lombrics. 

«Les autres viscéres ne présentent aucune lésion. 

«Kn conséquence, le rapport médico-légal conclut & la mort 
par occlusion intestinale d’origine vermiculaire. » 


Nous voulons joindre a ce chapitre quelques lignes & propos 
des observations que nous avons faites sur les lésions provoquées 
par un autre nématode, le Physaloptere. 

Nous avons maintes fois constaté la présence de ce néma- 
tode dans l’intestin du chimpanzé et dans celui des cercopi- 
théques. 

La figure 4 montre lVestomac d’un macaque dans lequel on 
trouve de nombreuses taches hémorragiques et, en un point, 
un physaloptére solidement fixé sur la muqueuse gastrique. 

Nous avons pratiqué des coupes de l’estomac a l’endroit 
méme ow le parasite a fixé sa téte sur la muqueuse; ces coupes 
sont tres nettes et permettent de constater que le parasite a 
pénétré obliquement et profondément dans la muqueuse en la 
dilacérant. La téte touche en un point a la muscularis mucose. 
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Les glandes du voisinage, comprimées par la téte du physa 
loptére, sont tassées et ne montrent plus leur lumi¢re. On ne 


Fig. 4. 
Estomac de macacus cynomolgus. — En ase trouve un nématode (genre 
Physalopteére) fixé sur la muqueuse gastrique. 
b, un polype sessile, 
c, c’, taches hémorragiques. 


voit pas dinfiltration leucocytaire ni de microbes & ce niveau, 
Cela montre que le parasite a pénétré dans une muqueuse 
absolument saine et que dans ce cas il n’a pas introduitayee lui 
de microbes pathogénes. 
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On peut voir ces détails sur la figure 5 qui représente une 
coupe histologique passant au point de fixation de la téte du 
parasite sur la muqueuse gastrique. 

Ce nématode peut se fixer sur la muqueuse parfaitement 


saine, 

Dans un autre cas, nous avons trouvé, dans l’estomac d’un 
macaque javanais, plusieurs physaloptéres dont un fixé sur la 
muqueuse gastrique. Cette fois, nous avons constaté au niveau 
de son insertion la prolifération adénomateuse des glandes 


gastriques. 


Fig. 5. 
Coupe histologique de la muqueuse gastrique de Macacus cynomolgus (le 
méme que dans la figure préccdente), — passant au niveau de la fixation de la 


téte du Physaloptére, qu’or voit en a, 
b. lovre trilobée caractéristique ; on voit que la téte du parasite a pénclré 
profondément dans la muqucuse et quelle touche en un point la muscularis 


mucosae. 
Les glandes qui se trouvent sur chaque cOdté de la téte du parasite sont tassces, 


comprimées, 

Enfin, nous avons pu étudicr un cas trés curieux d’appen- 
dicite chez le chimpanzé, ott deux jeunes physaloptéres étaient 
fixés ‘sur deux ulcérations hémorragiques de la muqueuse 
appendiculaire. Il est bien probable que ces nématodes, en se 
fixant sur la muqueuse de l’appendice, ont inoculé le microbe 
qui amena les Iésions appendiculaires. 


* 


Spiroptere. — On sait que les spiropttres mégastomes pénc- 
trent souvent, en nombre considérable, dans la sous-muqueuse 
de l’estomac du cheval et y provoquent la formation de tumeurs 
inflammatoires dont les dimensions peuvent attemdre et méme 
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dépasser celles d’un ceuf de poule. Une de ces tumeurs observée 
par nous avait le volume d’une mandarine. 

Les tumeurs 2 spiroptéres sidgent dans le sac droit de 
'estomac du cheval. 

Elles sont creusées d’un grand nombre de cavités anfrac- 
{ueuses qui communiquent entre elles et sont souvent, par 
Vintermédiaire d'une ou plusieurs petites fistules, en communica- 
tion avec la cavité de ’estomac. 

Considérées autrefois comme de véritables cancers, ces 
tumeurs sont classées par les auteurs modernes parmi les for- 
mations inflammatoires. On croit généralement qu’elles sont 
le produit de Virritation du tissu conjonctif sous-muqueux par 
la présence des vers‘. 

“Nous ne pensons pas que les vers seuls soient capables 
d’amener autour d’eux une prolifération aussi considérable du 
tissu conjonctif, 

En effet, ayant étudié les lésions que provoquent, dans !es 
différents tissus, les larves de quelques nématodes (sclérostome, 
cesophagostome) dont les dimensions sont beaucoup plus consi- 
dérables que celles des spiroptéres, nous n’avons jamais 
constaté autour d’elles une prolifération aussi abondante du 
tissu conjonctif. 

Kn outre, ces tumeurs sont toujours suppurées. Comme elles 
sont en communication avec l’estomac par des fistules, on - 
povrrait croire que cette suppuration est secondaire et n’a rien 
® voir avec la formation propre de la tumeur. 

Pour nous rendre compte exactement de l’étiologie de cette 
suppuration, nous avons cherché a suivre l’évolution de ces 
tumeurs. 

Ayant examiné a labattoir aux chevaux de Vaugirard un 
nombre considérable d’estomacs frais (deux mille environ), 
nous avons trouvé, dans 4 cas, de trés petites tumeurs & spirop- 
teres qui présentaient cette particularité intéressante qu’elles 
étaient encore recouvertes par la muqueuse gastrique absolu- 
ment saine. | 

Les coupes en série ont montré qu’en aucun point ces 
tumeurs n’étaient en communication avec la cavité stomacale, 

Ces tumeurs sont formées de deux ou trois petits nodules 


1. L. Neumann, Traité des maladies parasitaires, p. 337. 
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inflammatoires juxtaposés et identiques quant & leur structure 
histologique. 

Chaque nodule présente deux zones distinctes. 

La zone centrale n’est qu'un foyer de suppuration dans 
lequel, outre des spiropteres et des leucocytes, on trouve de 
nombreux microbes tantot libres, tantot situés dans l’intérieur 
des phagocytes. 

Lazone périphérique, tres épaisse, est constituée par le tissu 
conjonctif de nouvelle formation, infiltré de leucocytes, mais ne 
renfermant presque pas de microbes. La muqueuse qui recouyre 
ces petites tumeurs est saine et ne présente pas au microscope 
d infiltration inflammatoire. 

L’examen microscopique des foyers inflammatoires en 
question montre, trés nettement. que leur suppuration est 
primitive et n’est nullement consécutive aux Iésions de la 
muqueuse adjacente. 

Comme les spiroptéres mégastomes pénétrent la cavité de 
lestomac dans la sous-muqueuse, il est évident que la suppu- 
ration des tumeurs dont ils provoquent la formation ne peul 
étre due qu’a des microbes introduits par ces petits nématodes. 

Ainsi, les tumeurs gastriques & spiroptéres représentent 
certamement un des exemples les plus convaincants du trans- 
port des microbes dans les tissus de Vorganisme par les 
helminthes. | 

On arrive également & cette conclusion méme lorsqu’on 
examine des tumeurs & spiroptéres dun volume plus const- 
dérable. : 

Une de ces tumeurs est représentée sur la figure 8. La coupe 
sagittale, mesurant 4 centimétres 1/2 de long sur 3 de large, 
montre 12 cavités suppurées contenant dans leur intérieur 
un grand nombre de spiroptéres. Quelques-unes de ces cavités 
communiquent entre elles. Le pus examiné sur frottis montre 
un grand nombre de streptocoques. 

La muqueuse gastrique qui recouvre cette tumeur parait 
saine. Cependant, & l’examen attentif & la loupe, on apergoii 
par endroits des orifices punctiformes a travers lesquels 
on fait sourdre par une pression énergique une gouite de pus. 
L’examen histologique pratiqué & ce niveau monire quils‘agit 
de fistules filiformes pav lesquels les abcés & spiropi*+res sont 
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en communication avec la cavité gastrique, dont Ja muqueuse est 
atteinte sur une surface trés petite. ? 
L’examen des coupes en série ne permet pas une autre expli- 
cation que celle de la propagation de Pinflammation de la tumeur 
a la muqueuse, 
Les spiroptéres microstomes se trouvent en général sur la 
surface de la muqueuse gastrique, mais ne provoquent pas en 
général la formation de tumeurs inflammatoires sous-muqueuses. 
Cependant, ils se fixent sur la muqueuse gastrique et peuvent 
méme occasionner des ulcérations, comme M. Raillietl’a observé 
quelquefois chez l’ane ', . 


1. A. Raitumr, Trailé de zoologie médicale et agricole, p. 533. 


(A suirre.) 


Action de la pipéridine et de quelques autres amines 
sur les bactéries et, en particulier, sur le bacille 
le la morve, i 


M. NICOLLE BT A, FROUIN 


Au cours d’études sur la digestion des albuminoides, l’uan de nous 
(frouin), sans connaitre les recherches antécédentes de Spiro, observa, en 
1905, que la pipéridine jouit du pouvoir de dissoudre aisément l’ovalbumine 
coagulée, Il fit part de cette curieuse propriété & son collaborateur d’au- 
jourVhui, que les actions protéolytiques intéressaient depuis longtemps (au 
point de vue de la bactériolyse) et qui s’occupait alors de la morve expéri- 
mentale du cobaye, D’ot le désir commun de soumettre, a linfluence de la 
pipéridine et de quelques autres amines, plusieurs types de bactéries, 
notamment le bacille morveux, — Les expériences qui suivent ont été failes 
en 1905 et au début de 1906. 


POUVOIR DISSOLVANT COMPARE DE DIVERSES AMINES (ET DE L AMMONIAQUR) 
VIS-A-VIS DU B. MORVEUX PRIS COMME TYPE 


Technique suivie. — 10 centigrammes de b. morveux vivants, 
provenant de cultures sur gélose & la pomme de terre (Voir : 
M. Nicotte, Kiudes sur la morve exp. du cobaye. Ces Annales, 1906), 
étaient émulsionnés dans | c. c. d'eau distillée. Puis, on fai- 


sait agir en quantités équivalentes — pendant 24 heures a 
37° — Tammoniaque ou les amines sur cette émulsion, telle 


quelle ou bouillie (10 minutes). 
On notait les résultats obtenus, aprés quoi on soumettait 
l’émulsion, en tube scellé, a la température de 100° (5 minutes). 
Résultats obtenus, — Les microbes chauffés sont bien moins 
attaqués par'les amines actives que les microbes vivants. Les 
uns et les autres se dissolvent bien plus complétement aprés 
quelques minutes & 100° qu’aprés 24 heures & 37°. La différence 
entre ces deux modes de traitement atteint son maximum dans 
le cas des germes préalablement chaullés. Par contre, ceux-ci, 
additionnés d’amines actives et portés de nouveau a 100°, se 
comportent presque absolument comme les bacilles vivants, 
La pipéridine posséde un pouvoir solubilisant trés éner- 
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gique (elle clarifie & peu pres complétement les émulsions mor- 
veuses); la diéthylamine ne se montre guére inférieure ery la 
diméthylamine vient ensuite — l’éthylamine et la méthylamine 
éclaircissent beaucoup moins — la triméthylamine infiniment 
moins encore — enfin, la faculté dissolvante de la pipérazine 
demeure médiocre et l'ammoniaque, ainsi que la pyridine, 
apparaissent totalement inactives. 

Dans un travail classique, Bredig fait connaitre, par les 
chiffres suivants, le pourcentage de molécules dissociées, a 
25°, au sein de solutions contenant 1 mol. gr. des bases étu- 
diées par nous, pour 256 litres d’eau. 


PIPeridimes 2 fry. teassuteenaticite Mescan ie ee one SOE 45,90 
Didtirylamine ¢, csc coduset cos Bennet, EG ee eee 42,70 
Dimethylemine ic. ecu eee es eee Ce dee 34,80 
Ethylamine cat aess dei, eee ee ee ee ee eee 30,70 
Méthiydam imeite cane ghee esi ere ane ee eee 29,40 
Drimsthy lanes. \ cag tiss sete telnet eee eae 42,90 
PapGraziney neice Pee eit ae oie eee tne ene ee teen eee 11,80 
MUN E40) SVICTO (UC ee narra aeRO Rann Mn mini gct Mavis dn u Sacto 7,54 
Pyridin e775 Sasha teres ce ieee Soe ene ee eee environ: 10-1 


fois moins 
que dans le 
“cas de la pi 
pécidine. 
Au moment ot nos recherches ont été. entreprises, nous 
navions pas encore lu, dans le texte, le travail:de Bredig. La 
concordance parfaite entre la classification du savant allemand 
el.lamétre n’en offre que plus d’intérét. 


SOLUBILITE COMPAREE DE DIVERSES BACTERIES DANS LA PIPERIDINE ET LA 
“ ” DIETHYLAMINE 


Pipéridine. — Nous avons employé les mémes proportions 
respectives de microbes et d’amine (1 : 3) que dans les expé- 
riences précédentes, mais la quantité d’eau distillée a été 
réduite & 2 parties. Les germes (toujours cultivés sur la gélese 
a la pomme de terre) étaient émulsionnés vivants avec l’eau = 
puis, on versait la pipéridine, on scellait, on mélangeait et on 
suspendait les tubes dans l’eau bouillante, pendant 10 minutes, 
en agitant 4 plusieurs reprises. ; 

Nous avons pu nous convaincre que les bacilles morveux 
et pesteux se montrent presque intégralement solubles, le b. 
pyocyanique de méme — tandis que le b. typhique et le b. 


PIPERIDINE ET BACILLE DE LA MORVE 
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coli laissent un certain résidu, le b. charbonneux davantage, 
le staphylocoque encore plus. ; 
(Le b. tuberculeux frais peut étre dissous, en proportion 
notable, par la pipéridine. Avec les microbes. secs et dégrais- 
sés, la solubilité s’accroit, naturellement]. 
Diéthylamine. — Elle fournit & peu prés les mémes résultats 
que la pipéridine. 


EXPERIENCES DIVERSES, AVEC LES B, MORVEUX TRAITES PAR LA PIPERIDINE 


Les germes (1 partie), émulsionnés dans l’eau distillée 
(2 p.) et additionnés de pipéridine (3 p.), ont été chauffés 
10 minutes @ 100°, comme tout & l’heure (nous désignerons ces 
solutions sous le nom de « solutions 2 100° ») — ou bien 
1/4 Vheure a 145° ( @ sol. & 115° ») — ou, enfin, 1 heure a 
120° ( « sol. & 120° »). 

Puis, dans les trois cas, les liquides clairs ont été précipités 
par 10 volumes d’alcool-éther (aa) et le tout jeté sur filtre et 
lavé avec 20 volumes d@alcool-éther, afin d’éliminer aussi com- 
plétement que possible la pipéridine (dont il est inutile de 
rappeler la haute toxicité). Finalement, les dépdts obtenus 
étaient redissous dans l’eau distillée et les solutions stérilisées 
un quart dheure a 110°. 


Nora. — Les précipités, fournis par les « solutions 4 120° », se sont 
montrés moins abondants mais bien plus foncés que les autres, et, en 
outre, gommeux et adhérents au papier filtre (au lieu doffrir une consistance 
ferme et de se détacher aisément). 


Expériences faites avec les « sol. a 100° ». — Un volume du 
liquide final, répondant @ 4 gramme de germes, injecté dans les 
muscles ou dans le péritoine des cobayes neufs, n'a jamais déter- 
miné le moindre accident, mais n’a pu immuniser ces animaux 
contre la morve. Toutefois, leur sérum agglutinait les bacilles 
morts (au 50°) et précipitait les extraits microbiens (au 25°) et la 
malléine (au 10°) '. 

Le méme volume, injecté dans le péritoine des cobayes mor- 
veux (par exemple des sujets qui avaient regu, 10 & 20 jours 
auparavant, 10 cgr. de virus M dans abdomen’), les a toujours 
tués rapidement, d’ordinaire en moins de 24 heures. 


4. Voir: M, Nicotts, Htudes sur la morve exp. du cob. 
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Le virus vivant hypersensibilise done les animaux vis-a-vis 
des germes dissous par la pipéridine. Ces derniers germes 
jouissent aussi du pouvoir d’hypersensibiliser les cobayes vis-a- 
vis d’eux-mémes, car la mort survient, dans la régle, a la 2° ou 
i la 3° injection (intrapéritonéale ou intramusculaire *). Il nous 
a semblé, par contre, que les microbes dissous par la pipéri- 
dine n’hypersensibilisaient pas les animaux vis-a-vis des mi- 
crobes tués par l’alcool-éther. 

Expériences faites avec les « sol. @ 115° ». — Mémes résultats. 
Résultats analogues, en remplacant la pipéridine par la diéthylamine. 

Expériences faites avec les « sol. a 120° ». — Un volume de 
liquide, répondant & 2 grammes de germes, injecté dans les 
muscles ou dans le péritoine des cobaves neufs, ne les a pas 
vaecinés; le sérum de ces animaux est devenu agglutinant, mais 
non précipitant (il ne coagulait pas, en particulier, la solution 
(antigéne). 

Un cobaye (A), qui avait recu 2 injections intrapéritonéales 
d'un volume de liquide répondant a2 grammes de microbes, @ 
résisté a Vinoculation du virus vivant. Un second cobaye (B), traité 
(le méme, est mort, en quelques heures, lors dune 3° injection, mani- 
festant ainsi une hypersensibilité vraiment schématique. Voici les 
observations, résumées, de ces deux animaux. 


Cob. A., male, 740 grammes. Recoit, dans le péritoine, la valeur de 
2 grammes de microbes : émaciation faible. Aprés 14 jours, le poids ayant 
alteint anouveau 740, on recommence : émaciation modérée. Aprés 29 jours, 
750 (+ 10); 10-2 egr. de virus C, sous la peau (un témoin meurt en 34 jours) : 
abees local, qui guérit aisément; tuméfaction des ganglions inguinaux et 
axillaires correspondants, terminée par résorption. Aprés 78 jours, 770 
(+ 20); on injecte, sous la peau, 1 egr. de microbes tués par l’alcool-éther : 
réaction normale. Aprés 28 jours, 810 (+ 40); 10-2 egr. de virus C, dans le 
péritoine (un témoin meurt en 15 jours) : aucun effet. Apres 25 jours, 800 
(-10); on injecte, sous la peau, 1 cgr. de microbes tués par l’alcool-éther : 
réaction normale. 

Cob, B., male; 900 grammes, Recoit, dans le péritoine, la valeur de 
2 grammes de microbes :; émaciation marquée. Aprés 24 jours, 910 (+ 10); on 
recommence : émaciation marquée. Aprés 19 jours 910 (0); on recom- 
mence : malade presque immédiatement; meurt en 5 heures, avec météorisme, 
A Pautopsie : pas d’épanchement: plaques fibreuses sur les muscles testicu- 
laires. 

1. Les animaux périssent habituellement tres vite lors des réinjections intra- 
péritonéales ct toujours plus lentement lors des réinjeclions intramusculaires. 
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La substance, a laquelle le b. morveux doit son électivité 
pour le péritoine qui revét le musculus testis du cobaye male, 
résiste done & 120°, pendant une heure, en présence de la pipé- 
ridine. De méme, pour la substance agglutinogéne (la subst. pré- 
cipitogéne semble avoir disparu dans ces conditions) — pour 
la subst. immunisante — et pour celle qui engendre et révéle 
les phénoménes d’hypersensibilité observés par nous. Nous ne 
nous occuperons pas ici des rapports qui peuvent unir ces 
diverses substances. 

Un volume de liquide. répondant a 2 grammes de germes, 
injecté dans le péritoine des cobayes morveux, les a toujours tués 
rapidement. 

Le bacille de la morve, traité par la pipéridine, ne conserve 
done sa toxicité que vis-a-vis des sujets devenus hypersensibles 
et encore faut-il leur administrer de fortes doses de « solutions 
microbiennes » pour mettre en évidence cette propriété nocive. 


Telles sont les principales expériences, entreprises par nous sur le pouvoir 
dissolvant des amines vis-i-vis des bactéries. Obligés de les abandonner 
depuis un an, pour reprendre, chacun de notre coté, autres recherches 
momentanément suspendues, nous n’avons pas cru devoir différer plus long- 
temps la publication de ce travail qui, malgré sa briéveté et son caractére 
incomplet, fait connailre, en Il @ illustrant » d’exemples démonstratifs, 
une technique susceptible de rendre des services dans les études biologiques. 
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Sur la eylologie comparée des Spirochétes et des 
Spitilles 


(avec les Pl. XI et XII). 
Par N, H. SWELLENGREBEL. 


(Travail de l'Institut zoologique de l'Université d’Amsterdam.) 


l 


INTRODUCTION 


Des que l'on a commencé & faire une place systématique des 
Bactériacées, on a réservé pour les Spirochétes une place plus 
ou moins) particuliére. Migula (16), dans son systéme, dit que 
« peut-étre » les spirochétes se meuvent au moyen d’une mem- 
brane ondulante. On voit par cette remarque que ce savant, 
quoique croyant encore a la nature bactérienne des Spirochétes, 
se faisait une image bien remarquable de ces organismes inté- 
ressants. Schaudinn (21), dans son fameux mémoire sur Trypa- 
nosoma noctuae et ziemanni, a fait revivre la question de la place 
systématique des Spirochétes. D’abordilacru pouvoir affirmer que 
les Spirochétes ne sont pas des bacilles, mais des Trypanosomes. 
Cependant, dans un mémoire ultérieur, il a révoqué cette opi- 
nion, se basant sur les résultats de l'étude de Spirochaeta plica- 
tilis. D’apreés ces recherches, les Spirochétes ont un périplaste 
spiralé, qui semble envelopper Pentoplasme. H n’existe pas de 
véritable noyau, mais il y a un filament chromatique, sur lequel 
sont disposées des granules. Les formes de développement de 
Trypanosoma ziemanni ne sont, daprés Schaudinn, autre chose 
que des Trypanosomes trés allongés, spirochétiformes, n’ayant 
rien & faire avec les Spir ochétes véritables. 

Dans des mémoires récents, Prowazek et Hoffmann (19), 
Prowazek (18), Hartmann et Miihlens (8) ont repris ces études. 
Ils ont étudié Spirochaeta gallinarum, buccalis, dentium et bala- 
nitidis, et ils pensent que ce sont des protozoaires véritables. 
Kn faveur de cette opinion, ils donnent les arguments sui- 
vants : 


1° En colorant au Léffler ou au Giemsa, aprés mordangage 
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& Vacide phénique, on peut démontrer une membrane ondu- 
lante ; 

2° Il est impossible de plasmolyser les organismes & Vaide 
dune solution de Na€l a5 oua10 0/0, concentration plus que suf- 
fisante pour plasmolyser les bacilles imperméables. Hartmann et 
Miihlens en concluent que les Spirochétes n’ont pas de mem- 
brane cellulaire. I] faut remarquer cependant que, par cette 
expérience, les auteurs ne prouvent rien, vu l’existence de tout 
un groupe de bactéries incontestables qui ne se plasmolysent 
pas, méme a des concentrations plus fortes encore, comme I’a 
démontré Alfred Fischer (5). Sous linfluence des solutions de 
NaCl, les Spirochétes forment des boules de protoplasme, 
émergeant au dela du contour cellulaire normal. Ce phénoméne 
est tout & fait en concordance avec Vhypothése de la nature 
bactérienne des Spirochétes, parce que nous savons également 
par les recherches de Fischer, qu’il y a beaucoup de bactéries, 
plasmolysables et non plasmolysables, qui expulsent, sous l’in- 
fluence nocive de la solution de NaCl, une partie de leur pro- 
toplasme, phénoméne connu sous le nom de plasmoptyse ; 

3° Les auteurs pensent que les Spirochétes se multiplient 
par division longitudinale. Ils se basent surtout sur le fait qu’on 
peut trouver des formes unies seulement par un mince fila- 
ment et ils concoivent ce stade comme la fin de la division 
longitudinale. Ils ne sont cependant pas affirmatifs & ce sujet, 
car ils disent que, si on ne veut pas admettre la division longi- 
tudinale, la division transversale trés singuliére (qu’on ne 
rencontre pas chez les spirilles ou existe toujours une cloison 
transversale) est un caractére différentiel trés net des Spirilles et 
des Spirochétes, 

Les recherches récentes sur deux Spirochétes (Sp. balbianit 
étudié par Perrin [17] et Sp. anodontae, étudié par Keysselitz [9}), 
semblent parler en faveur de lhypothése de la nature proto- 
zoaire des Spirochétes. Ces deux organismes, qui se ressemblent 
beaucoup, ont tous deux des membranes ondulantes et semblent 
se diviser longitudinalement. 

Borrel (1), en France, Zettnow et Koch (16), Thesing (23), 
en Allemagne, sont d’une opinion toute différente. Ils pensent 
que les Spirochétes sont des bactéries véritables. Les deux 
premiers auteurs ont étudié Spir. gallinarum; Borrel et, aprés 
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lui, Zettnow ont remarqué des cils péritriches chez cet orga- 
nisme et aussi chez d’autres. C’est pour cela que Borrel veut 
éliminer Sp. gallinarum du rang des Spirochétes véritables, et 
le mettre parmi les spirilles. Laveran et Mesnil croient égale- 
ment 4 la nature bactérienne des Spirochétes. 

Dans le but d’élucider la question, s'il faut ranger les Spiro- 
chetes parmi les Protozoaires ou les Bactériacées, j'ai cru 
utile de faire une étude comparative @un Spirille et dun Spi- 
rochite. Comme représentant des spirilles, j'ai pris le grand 
Spirillum giganteum (syn. Sp. volutans) et comme représentant 
des Spirochétes Sp. balbianii, que Perrin range encore parmi 
les Trypanosomes, mais qui est, suivant Schaudinn, Prowazek 
et Laveran et Mesnil (11), vraiment un Spirochéte. Parce que 
la nature de Spirochéte semble encore un peu douteuse chez 
Sp. balbianii, j’ai étudié aussi un Spirochéte incontestable, Sp. 
buccalis. Ces études ont peut-étre aussi quelque utilité pour 
interpréter certains stades du cycle évolutif de Sp. balbianit. 


il 


SPIRILLUM GIGANTEUM (MIG.) SYN. SP. VOLUTANS (KUTSCHER 1() 


Jai pris ce bacille comme objet d’étude a cause de sa grande 
taille. En effet c’est un des plus grands bacilles qu’on connaisse. 
(Les individus de mes cultures, provenant du laboratoire de 
M. le Bt Kral, avaient une longueur de 10-20 » et une largeur 
de 1.54). Le Spirillum giganteum est surtout connu des bacté- 
riologistes & cause d’une matiére de réserve, contenue dans les 
cellules, appelée par A. Meyer (15): « Volutine », et qui n’est 
autre chose que la substance des « corpuscules métachromati- 
ques » des cellules de levure, que Guilliermond (7) avait déja 
étudiée et dont il avait fixé antérieurement les qualités chimi- 
ques. Récemment, Ellis (4) a fait une excellenie étude de cet 
intéressant organisme, des résultats de laquelle je me suis 
servi avantageusement dans mes propres recherches. 

Examen A LErar vivant. — A l'état vivant, Spirillum gigan- 
teum présente le type normal des Spirilles. A Vintérieur des 
cellules, on distingue des granules luisants de volutine et de 
graisse. Hn examinant les cellules & une lumiére pas trop forte, 
on parvient souvent a déceler des bandes transversales, situées 
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parmi les granules de volutine et de graisse. Ces bandes ne 
sont pas si réfringentes que les granules. Souvent on observe 
quelles sont liées entre elles, de sorte qu'il se forme un fila- 
ment continu en zigzag ou en spirale. Sans doute il faut homo- 
loguer ce fil & celui que j’ai pu démontrer dans Bacillus maxi- 
mus buccalis (22). On verra que les études cytologiques plus 
détaillées confirment cette maniere de voir. 

Les mouvements de Sp. giganteum sont tres compliqués. Ellis 
les a observés minutieusement. En examinant des cellules en 
mouvement, je fus frappé de Vindépendance du mouvement 
ondulant, de celui qui fait changer de place la cellule. Souvent 
on pouvait observer des cellules en vives ondulations, qui cepen- 
dant ne se déplagaient que tres lentement ow méme ne chan- 
geaient pas de place. Un autre mouvement trés remarquable, 
que je nai pas trouvé signalé, est le suivant : Une cellule immo- 
bile décrit soudain un demi-cercle autour de axe longitudinal; 
c’est comme le commencement d'un mouvement ondulant. subi- 
tement arrété. Aprés un court repos, la cellule répete ce mou- 
vement convulsif, sans qu'on puisse déceler la moindre con- 
traction protoplasmique & lintérieur de la cellule. 

TECHNIQUE POUR LA COLORATION ET LA FIXATION. — Pour la fixa- 
tion des cellules, j’ai employé le formol & 40 0/0 qui donne 
d’excellents résultats, les contractions du protoplasme étant 
extrémement rares. Pour la coloration, je me suis servi en pre- 
mier lieu de Vhématoxyline ferrique d’Heidenhain, qui m’a 
donné ici, comme chez Bac. maximus buccalis, d’excellents résul- 
tats. En dehors de cette méthode, j’ai fait usage, avec beaucoup 
de succés, de la méthode de Romanowsky-Noeht modifice par 
Giemsa (solution d’azur II & 0,8 0/0: 4 partie: solution d’éosine 
a 0.01 0/0 : 5 parties. Colorer pendant la nuit, laver, sécher, 
monter) que Perrin recommande pour la coloration de Sp. bal- 
bianii et qui donne des résultats beaucoup plus satisfaisants que 
la vieille méthode de Romanowsky, employée jusqu alors dans 
la technique bactériologique. 

_Srrucrure pu proroerasme. — La meilleure maniére de mettre 
en éyidence la structure protoplasmique, c’est la coloration 
momentance dans une solution diluée de bleu de méthyléne. 
Dans des préparations colorées de cette maniére, on voit que le 
protoplasme est constitué d’alvéoles plus ou moins grandes 
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(d’un diaméetre de 0,3 - 0. 9 u). Quelquefois il n’y a qu une 
rangée d’alvéoles occupant toute la largeur de la cellule. Le plus 
souvent, les alvéoles sont plus petites, et on en observe deux 
ou méme trois rangées (fig. 8.) Les cloisons inter-alvéolaires 
sont tres minces, tandis que celles quisont situées a cété dela 
membrane cellulaire sont plus épaisses. 

Ellis affirme que les alvéoles de Sp. giganteum ne sont autre 
chose que des granules de graisse (qui restent incolores avec 
le bleu de méthyléne) entassés les uns contre les autres, a 
Vintérieur de la cellule. Quoiqu’il soit possible que l’on prenne 
quelquefois des granules degraisse pour des alvéoles, je ne crois 
pas qu’on ait le droit de généraliser cette maniére de voir. J’ai 
coloré les cellules au Sudan II; quelquefois certaines alvéoles 
se colorérent, mais le plus souvent elles restaient tout a fait 
incolores. Je crois done pouvoir affirmer quil y a une struc- 
ture alvéolaire incontestable dans le protoplasme de Sp. gigan- 
teum. 

La membrane cellulaire ne se colore que faiblement au 
bleu de méthyléne. Il vy a ici une différence entre Sp. giganteum 
et Bac. maximus buccalis (dont la membrane se colore forte- 
ment), tandis que le spirille se rapproche a cet égard de Spiro- 
chaeta balbiani. 

STRUCTURE NUCLEAIRE. — Quand on a suffisamment différencié 
aprés coloration au Heidenhain, on observe dans les spirilles 
des structures tout a fait identiques & celles de Bacillus maxi- 
mus buccalis; seulement la spirale nucléaire se montre ici avec 
une netteté plus grande. On voit dans les cellules, & distances 
plus ou moins égales, des bandes transversales, le plus souvent 
légérement inclinées sur l’axe longitudinal de la cellule, qui 
forment entre elles une spirale trés nette. Quelquefois cette spi- 
rale est tout 4 fait homogéne (fig. 1), mais le plus souvent on 
observe des granules chromatiques, situées sur les tours de la 
spirale et qui se colorent d’une maniére plus intense que les 
filaments qui les réunissent. Wager (24) semble avoir vu un fila- 
ment nucléaire analogue chez Spirillum undula. Ses descriptions 
sont cependant trop courtes pour qu'on puisse tirer des conclu- 
sions de sa note (fig. 4.) 

Les granules chromatiques se distinguent facilement des 
granules de volutine et de graisse qui se trouvent en abon- 
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dance dans les cellules de Sp. giganteum. Les granules de graisse 
ne se colorent pas: il n’est done pas & craindre qu’on les 
prenne pour des granules chromatiques. Les grains de volutine 
prennent vivement la couleur, non seulement le bleu de méthy- 
léne, mais aussi l’hématoxyline ferrique. Cependant on peut 
les distinguer au premier abord des granules chromatiques par 
leur réfringence; je ne me suis pas contenté de cette différence, 
mais j'ai essayé d’établir d’une facon plus précise la nature 
chimique des granules chromatiques. Il résulte de ces recher- 
ches, que jene décrirai pasici, parce que jel’ai fait déja én extenso 
dans mon mémoire sur Bac. maximus buccalis, qu'on a & faire 
a des corpuscules bien distincts des grains de réserve. 

En considérant les résultats des recherches chimiques, sur 
la nature du filament spiralé de Bac. maximus buccalis, je crois 
qu il est trés vraisemblable qu’on a & faire ici également & un 
organelle de nature nucléaire. 

Comme chez Bac. maximus buccalis, le fil nucléaire peut se 
diviser longitudinalement. Dans une cellule en croissance, on 
peut voir plusieurs stades de cette divison. On peut distinguer 
également deux sortes de spirales : 1° Des spirales homogénes 
fortement colorables et sans granules (fig. 1); 2° des spirales 
moins colorables, avec des granules sur les tours de la spirale 
(fig. 4.) Sans doute il faut interpréter ainsi ce phénoméne, que 
chez la spirale homogéne, lachromatine est répartie d’une fagon 
diffuse tout le long du fil et que chezla spirale granulée, la chro- 
matine s’est différenciée des éléments plastiques de la spirale, 
pour former les granules. 

Aprés cette différenciation les granules se divisent, de sorte 
qu’a chaque tour de la spirale sont situés maintenant deux 
granules (fig. 5). Puis les filaments transversaux se divisent; 
mais on ne peut suivre cela qu’assez rarement, ce qui vient 
sans doute de ce que la division s'accomplhit trés vite. Le reste 
de la division, je n’ai pu le suivre nettement. Quelquefois 
on croirait que le fil spiralé se divise en plusieurs mor- 
ceaux (fig. 6). Je ne puis done pas dire si la division s’accom- 
plit de la méme maniére que chez Bac. maximus buccalis. Tou- 
tefois il est bien vraisemblable que les deux filaments qui 
résultent de la division, ne restent pas au méme endroit, mais 
que Yun va d’un cété et l’autre en sens inverse, de sorte qui 
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en résulte une séparation des deux fils. Il y adone tout lieu de 
croire que les deux parties ne resteront pas dans la méme 
cellule aprés la division cellulaire. 

On m’a fait Vobjection que le fil spiralé, que j’avais observé 
chez Bac. maximus buccalis, n’est autre chose que les cloisons 
des alvéoles protoplasmiques. Pour élucider cette question, jai 
fait particulitrement attention a la situation de la spirale dans 
la cellule et je crois avoir trouvé des faits qui excluent abso- 
lument cette maniére de voir, 

Apres différenciation suffisante, la membrane cellulaire de 
Sp. giganteum reste incolore. On voit la cellule comme un 
batonnet gris pale, homogéne, sur lequel se dresse le fil 
nucléaire. Si les bandes transversales étaient vraiment des 
cloisons, il serait tout a fait inconcevable que les parois qui 
séparent les alvéoles restent colorées, que les parois situées 
contre la membrane cellulaire, qui sont généralement plus 
épaisses que les derniéres, restent incolores (fig. 3-6). 

On observe pas trop rarement des filaments nucléaires, qui 
ne laissent pas de doute sur la nature spiralée de cet organelle. 
Parfois on voit le filament former de petites boucles dans les 
tours de la spirale (fig. 16), chose tout a fait inexplicable si on 
regarde les bandes transversales comme des cloisons d’alvéoles. 
En examinant attentivement la situation d’une des bandes trans- 
versales, en relation avec les autres, on peut souvent voir 
quelles sont situées alternativement dans deux plans, l’un un 
peu plus haut que autre (fig. 16 et 17). Ceci est parfaitement 
en concordance avec la nature spiralée supposée, mais pas du 
tout avec celle de cloisons aivéolaires, et exclut également la 
supposition que le filament nucléaire est une ,bande en Z1Z- 
zag. 

Quand le protoplasme est d’une structure alvéolaire gros- 
sitre, on peut facilement distinguer les parois des alvéoles des 
bandes nucléaires (fig. 2). On voit alors les bandes traverser 
obliquement les alvéoles. Quand la structure est plus fine, les 
cloisons deviennent plus minces et se décolorent aisément, de 
sorte qu’onnepeut, leplus souvent, rien voir de Ja structure pro- 
toplasmique dans les parties situées entre les bandes. Cependant 
jai eu quelquefois l’occasion de voir, d’unemaniére trésdistincte, 
les cloisonsalyéolaires situées parmi les bandes nucléaires, ce qui 
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prouve que ces deux choses ne sont pas du tout identiques (fig.12). 

Knfin Ja structure alvéolaire du protoplasme rend tres 
invraisemblable Vhypothése que le filament nucléaire ne serait 
quune rangée de cloisons alvéolaires. Les derniéres sont plus 
minces que les bandes nucléaires et, tandis que les cloisons ne’ 
traversent pas la largeur de la cellule, mais se perdent dans le 
protoplasme pariétal, on peut observer clairement, dans des 
préparations bien différenciées, que les bandes traversent vrat- 
ment toute la largeur de la cellule (fig. 1 et fig. 8). 

Hrésulte de cet exposé quil n’y a pas de raison de supposer 
que les bandes transversales soient des cloisons d’alvéoles, 
quil y au contraire tout lieu de croire qu’on a ici vraiment & 
faire a un fil spiralé continu, de nature nucléaire. 

Prasmotyse. — Alfr. Fischer (5) et apres lui Ellis (4), ont 
fait déja des recherches sur la morphologie de la plasmolyse 
chez Spirillum giganteum. Je crois cependant utile d’en donner 
‘quelques figures et de la mentionner ici, parce que Ellis n’a 
représenté qu'un faible degré de plasmolyse et que ce sont 
justement les plasmolyses plus considérables, qui’ aménent 
aisément des erreurs (fig. 24, 25 et 26). 

Drviston cettutarre. — La division cellulaire de Sp. giganteum 
nest pas du type qu’on rencontre généralement chez les bacté- 
ries, entre autres chez le Bac. maximus, ou chez les bacilles 
étudiés récemment par Guilliermond (7). Ellis a déja attiré 
Vattention sur cet intéressant phénoméne et a démontré qu il 
ne se forme pas une cloison transversale [comme le pensent 
Hartmann et Miilhens (8) |. J'ai aussi vu cette division atypique, 
que je décrirai ici en raison de Vintérét qu'elle a au point de 
vue de la systématique. 

La cellule qui va se diviser montre, au milieu, un endroit 
plus mince que les autres parties de la cellule. A cet endroit, le 
protoplasme commence 2 s’entasser, de sorte qu il se forme une 
masse, plus fortement colorable que les environs (fig. 9). Cette 
masse centrale de protoplasme, qui n’a pas été mentionnée par 
Ellis, peut causer des erreurs, parce qu elle ressemble quelque- 
fois & s’y méprendre & une membrane transversale *. 


1. Peut-Ctre faut-il interpréter ces changements de la structure protoplasmique, 
au début de la division longitudinale, comme la formation d'une cloison trans- 
versale rudimentaire, car ils montrent quelque ressemblance avec les premiers 
stades de la formation d’une cloison, chez les bactéries étudiées par Guillier- 
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Cependant il n’en est pas ainsi, parce que cette pseudo- 
cloison ne persiste pas, mais disparait dans le cours de la divi- 
sion. La masse centrale se divise & son tour (fig. 11), et forme 
Vendroit terminal des deux protoplastes filles, dans Visthme 
entre les deux cellules. Dans les figures que donne Ellis de la 
division de Sp. giganteum, l'isthme entre les deux cellules n’est 
que tres court et passe abruptement dans les cellules. Chez les 
individus que j’ai observés, l’isthme semble s’allonger pendant 
la division des protoplastes, de sorte qu’a la fin de la division, 
on observe deux cellules, liées par une bande mince, plus ou 
moins longue (fig. 11). Cette bande (ou pour mieux dire: tube) 
devient de plus en plus incolore et mince, et finit par serompre 
au milieu; la substance dont elle est composée est, en apparence, 
la méme qui constitue les calottes apicales. 

Ce mode de division rappelle de trés prés celui des Spiro- 
chétes, que Prowazek et d’autres auteurs prennent pour les 
stades finaux d’une division longitudinale. Il est vrai que chez 
Sp. gallinarum, les isthmes deviennent plus longs que chez notre 
Spirille, mais c’est seulement une différence non qualitative, 
mais quantitative, concordant avec le fait que les parties cellu- 
laires, qui sont homologues aux calottes apicales des Spirilles, 
sont aussi trés allongées chez les Spirochétes (cf. la description 
de Sp. buccalis). Quoi qu'il en soit, il faut étre bien prudent pour 
conclure ala division longitudinale, quand on observe des cel- 
lules liées par un fil plus ou moins allongé et ce mode de divi- 
sion n’est pas du tout prouvé pour les Spirochétes. 

Préniptasre '. — Il y a déja quelque temps, Zettnow (16) et 
Biitschli (2) ont décrit les appendices cellulaires des Spirillacées. 
C’étaient des enveloppes cellulaires qui étaient enroulées autour 
de la cellule en forme de spirale et qui proéminaient ¢& et 1A au 
dela du contour cellulaire. Biitschli observa en outre, chez Sp. 


1. Prowazek (19) dit que « p4riplaste » signifie une sorte d’enveloppe pellicu- 
leuse, qui recouvre le protoplasme vivant. Elle ne doit pas étre confondue avec 
Yectoplasme, qui constitue une partie du protoplasme, qui a une structure sou- 
vent alvéolaire et n’est pas nettement distinct de l’'entoplasme. Comme exemples 
de périplaste, il cite la membrane ondulante des Spirochétes et des Flagellés. 
I] est pourtant clair que cette conception n’est pas juste. La membrane ondulante 
des Spiroch@tes ne constitue certainement pas un périplaste dans le sens de 
Prowazek, car elle est sans doute constituée de plasma vivant, ce qui ressort de 
la structure alvéolaire, observée par Biitschli (2), Hartmann et Miihlens (8). Je 
crois done avoir le droit, malgré les remarques de Prowazek, de désigner sous le 
nom de périplaste, organelle que je vais décrire dans ce paragraphe. 
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volutans (Sp. giganteum), que cette enveloppe était de structure 
alvéolaire. Ce savant prend, comme on le sait, le corps proto- 
plasmique pour le « corps central » ou noyau, tandis qu'il regarde 
Yenveloppe comme le vrai protoplasme. Cette dernitre manitre 
de voir étant vivement combattue, on a aussi youlu nier les faits 
sur lesquels opinion de Biitschli s’était basée. Ellis affirme 
que les figures de Biitschli s’expliquent par le fait que deux 
Spirilles dont ’un était vivement coloré et l'autre & peine. 
s étaient superposés par hasard, et avaient ainsi causé l’erreur. 
Je décrirai ici quelques observations, qu’on ne peut pas expli- 
quer par la supposition de Ellis et quiconfirment les observations 
de Zettnow et Biitschli. 

En observant les préparations colorées & ’Heidenhain et au 
bleu de riéthyléne ou & l’état vivant, on voit que plusieurs 
cellules se terminent en une calotte apicale, colorée en gris 
clair. Quelquefois elles se trouvent aux deux extrémités de la 
cellule, le plus souvent & une seule. Généralement elles sont 
dune forme arrondie, quelquefois plus ou moins pointues, ce qui 
prouve que ce ne sont pas des produits de plasmolyse (fig. 31). 
Quand les cils sont colorés, on voit quils prennent leur origine 
dans ces calottes. La calotte a une longueur de 0,6 — 0,9. 

En examinant des préparations faiblement ou pas différen- 
ciées, on voit queles calottes ont les extrémités libres d’appen- 
dices qui se dressent & la surface de la cellule. Cet appendice 
(comme je noimmerai l’organelle) prend son origine dans la 
calotte et a l’air d’une bande large et transparente, qui s’enroule 
en une spirale & tours allongés, autour de la cellule (fig. 15). 
Cet enroulement n’est cependant pas trés régulier, car souvent 
lenveloppe reste toujours d’uncéteé de la cellule et passe d’autres 
fois autour d’elle en un demi-tour ou un tour complet seule- 
ment (fig. 13). Quelquefois (et ce n’est point du tout une obser- 
vation rare), on voit que l’appendice s’étend au dela du contour 
cellulaire, quelquefois dans les parties concaves des courbes 
décrites par les cellules (fig. 20), d’autres fois dans les parties 
convexes (fig. 19). Ilse montre alors comme une membrane 
ondulante de couleur grisatre (comme la calotte), colorée plus 
faiblement que le protoplasme. Cette partie libre de lappendice 
a une largeur de 0,45-0,75u. L’appendice a une largeur d’en- 
viron 1,2, ce qu’on peut voir quand il est situé d’un coté de la 
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cellule (fig. 13): quand il s’enroule autour delle, de telle fagon 
qu’une partie est située sous la cellule, Vappendice semble étre 

naturellement beaucoup plus mince et ne couvre qu'une partie 
du protoplasme visible. 

La partie du protoplasme qui est. couverte par l’appendice 
se distingue des parties restées nues par un aspect luisant, qui 
est surtout prononeé au bord deVappendice; en méme temps la 
structure protoplasmique est indistincte et comme voilée. L’as- 
pect luisant s’explique vraisemblablement par le fait que la 
réflexion de la lumiére sur la surface de l'appendice est autre 
que sur celle du protoplasme; la structure indistincte du proto- 
plasme couvert par Vappendice doit étre attribuée a la transpa- 
rence incompléte de ce dernier (fig. 13, 15). 

A mon avis, la calotte est extrémité dun périplaste mince 
et transparent, dont on ne voit rien par conséquent, Ce péri- 
plaste montre cependant un épaissement assez large, qui 
s’étend en bande spiralée autour de la cellule. Cet épaissement 
périplastique, je lai désigné sous le nom d’appendice. Il est 
situé au dedans de la membrane cellulaire, de sorte que le pro- 
toplasme est couvert @’abord par le périplaste avec son appen- 
dice, puis par la membrane cellulaire. Entoplasme et appendice 
ne sont pas séparés par une membrane: des granules de volu- 
tine proéminent quelquefois en partie dans lappendice périplas- 
tique et chez les cellules & vacuoles anormales, une vacuole 
s’étend dans l’ento- et le périplaste (fig. 18, 29). 

La structure de Vappendice n’est a étudier que 1a ov elle n’est 
pas rendue indistinete par le protoplasme, sur lequel lappen- 
dice est couché, c’est-d-dire lk ot ce dernier se trouve hors du 
contour de l’entoplasme. La, on voit que lappendice est quel- 
quefois de structure homogéne, mais j’ai observé souvent des 
bandes transversales foncées et claires alterner dans lappen- 
dice, formant une structure alvéolaire (fig. 27). Dans ce cas, 
lappendice ressemble parfaitement aux périplastes décrits par 
Biitschli (2) chez le méme organisme et chez Sp. serpens (s. Spi- 
rochaeta plicatilis). Je crois done pouvoir identifier ces diffé- 
rentes organelles. : 

La premiere question qui se pose est la suivante: Peut-on 
expliquer les faits mentionnés ici, & la maniére de Ellis, c’est- 
i-dire peut-on prendre les figures observées pour des cellules 


SPIROCHETES ET SPIRILLES 459 


dont Dune’ est posée sur l’autre et qui sont colorées d’une 
intensité inégale? Je crois que cela est impossible. Le fait qu’on 
voit ’appendice périplastique couché, non seulement hors du 
contour cellulaire, mais aussi sur l’entoplasme et qu’on observe 
qu il s’enroule autour ‘de la cellule, rend, & mon avis, l’opinion 
de Elis toutafait invraisemblable. En admettant cette opinion, 
onne saurait expliquer également le fait que l’appendice prend 
son origine dans la calotte apicale de la cellule et qu'il est 
recouvert de la membrane cellulaire. Je crois done qu’on n’a pas 
besoin de tenir compte de cette supposition. 

Une autre question est de savoir si on a & faire ici & des 
produits de plasmolyse ou & quelque autre agent détériorant la 
structure cellulaire naturelle. Je crois que les produits de dégé- 
néreseence sont exclus, parce que j’ai observé les appendices, 
chez les cellules'd’une culture jeune, et je n’y ai constaté aucune 
trace de dégénérescence ow de malaise. La plasmolyse ne peut 
jouer aucun réle, comme on peut s’en convaincre en obser- 
vant les figures que donne la plasmolyse de Sp. gigantewm 
(fig. 24, 26). On observe toujours des contractions irréguliéres, 
ne ressemblant en rien aux figures régulitres des appendices. 
Kn outre les parties libres de lappendice montrent, comme je Vai 
déja dit, une structure alvéolaire, ce qui n’est pas en concor- 
dance avec l’hypothése de la nature plasmolytique de l’appen- 
dice. 

Il résulte de ces considérations que Vappendice que jal 
observé chez Spirillum giganteum, west pas un produit de dégé- 
nérescence, mais une partie essentielle de la cellule, formée 
par le périplaste. Il est impossible de fixer maintenant la fonc- 
tion de organelle, peut-étre joue-t-elle un role dans la loco- 
motion. 

Une derniére question qui se pose est la suivante: A-t-on a 
faire ici & une organelle sai generis, ou existe-t-il des organelles 
homologues, chez d’autres groupes de Protistes? Celles qui 
méritent le plus d’attention sont lesmembranes ondulantes des 
Flagellés et des Spirochétes. 

Il résulte des études de Schaudinn que la membrane ondu- 
lante est en relation étroite avec le noyau, quelle est consti- 
tuée en partie par des corps nucléaires. H a été impossible de 
démontrer avee certitude un rapport entre l'appendice etle fila- 
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ment nucléaire de Sp. giganteum, de sorte que je ne crois pas 
qu’on ait le droit d’homologuer la membrane ondulante des 
Trypanosomes et l’appendice des Spirilles ; 

Quant & la membrane ondulante des Spirochétes, qui a été 
le mieux étudiée chez Sp. plicatilis (S. serpens) par Biitschli (2) 
et Schaudinn (21), elle se comporte d'une maniére différente. 
(Pour la membrane ondulante de Sp. balbianii, cf. la description 
de cet organisme.) Chez Sp. plicacilis, la membrane n’est autre 
chose qu'un périplaste entourant l’entoplasme mince. Il est 
muni de proéminences, placées alternativement de l'un et de 
Vautre cété de la cellule et qui sont de nature alvéolaire. 
L’appendice de Sprrillum giganteum se distingue du périplaste 
de Sp. plicatilis par salargeur plus faible et par le fait que la 
spirale quil décrit autour de la cellule est moins réguliére et 
a des tours plus grands. On voit done que ces deux organelles 
ne se distinguent que par des qualités peu essentielles, de 
sorte que je crois qu’on a le droit de les homologuer. Ilen 
résulte quil n’est pas permis d’exclure les organismes, qui 
possédent un périplaste tel que celui des Spirochétes typiques 
(comme Sp. plicatilis) du groupe des Bactériacées, si on n’a pas 
d@autres raisons plus valables. 

Quelques observations que j’ai faites chez des cellules d'une 
vieille culture semblent indiquer qu'il existe des filaments 
longitudinaux dans la cellule de Sp. giganteum, quwil faut inter- 
préter peut-étre comme des myonémes. Dans les vieilles cultu- 
res on voit quelquefois que les cellules sont macérées. Elles 
montrent alors quelques filaments qui sont libres & une extré- 
mité, et fixés par l’autre & fa cellule (fig. 37, 44). Cette dégé- 
nérescence filamenteuse est trés curieuse et semble étre assez 
rare chez les bactéries, du moins je n’en ai jamais vu de des- 
criptions. Peut-étre a-t-elle des rapports avec une dégénéres- 
cence analogue des cils (v. infra). 

Cits. — Les auteurs différent encore au sujet du nombre et 
de ’implantation des cils de Spirillum giganteum. 

- Tandis que Cohn et Biitschli figurent les Spirilles avec un cil, 
Fischer (5), Kutscher (10) et Ellis (4) affirment que cet orga- 
nisme a, & l'une des extrémités de la cellule, une touffe de cils, 
quise peuvent agglutiner et former ainsi un pseudo-cil composé 
de plusieurs cils véritables. Quant & Vimplantation, Zettnow 
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et Fischer affirment que les cils prennent leur origine de la 
membrane et, quoique de nature plasmatique, n’ont point de 
communication directe avec le protoplasme, comme on peut 
s'en convaincre en plasmolysantles organismes, ce qui n’arréte 
pas tout de suite les mouvements des cils. Zettnow (26) a cons- 
taté, en outre, que les cils prennent leur origine dans la calotte 
apicale de la cellule. 

A cette maniétre de voir soppose Ellis, qui affirme avoir 
observé que les cils sont en contact direct avec le protoplasme 
et quils traversent la membrane cellulaire, par une ouverture 
circonscrite dans cette derniére. En colorant la membrane, il a 
pu démontrer l’existence de cette ouverture. I faut mentionner 
encore le travail de Biitschli (2), od il affirme que les cils sont 
@une structure spiralée, avec ca et 1a des bandes transversales 
plus colorables. Les cils sont implantés dans les calottes apica- 
les, ce qui est d’accord avec les affirmations de Zettnow. 

Pour colorer les cils, j’ai fait usage de la méthode de Léffler 
modifiée par Arthur Meyer. 

Une maniére plus simple et en méme temps plus délicate est 
celle de la coloration au Heidenhain, sans différencier dans 
lammoniaque ferrique. 

Quand la membrane cellulaire s'est colorée vivement, ce 
qui arrive souvent quand on n/a pas différencié, on voit que 
celle-ci, assez épaisse au flane de la cellule, s’amingit1la ot elle 
couvre la calotte apicale, de sorte que, a l’extrémité de la cel- 
lule, elle n’est pas visible (fig. 35). Ala place ot la calotte se 
distingue de l’entoplasme, se trouve une région fortement colo- 
rable, plus fortement méme que le filament nucléaire (fig. 35, 43). 
En observant plus attentivement cette région chromatique, on 
voit qu’elle est, en toute apparence, composée de deux éléments : 
une bande transversale (faisant partie du filament nucléaire) 
et deux granules, l'un généralement plus gros que ‘autre. 
Cette partie hyperchromatique du filament se trouve la seule- 
ment ou se trouve la calotte; quand l’autre extrémité de la cel- 
lule n’a pas de calotte (ce qui est généralement le cas), il ny a 
point de partie hyperchromatique. Il semble done que cette 
partie est liée étroitement a la calotte apicale. 

Il y a une différence saillante entre les résultats de la colo- 
ration de Meyer et de Heidenhain. Kn employant la derniére 
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méthode, on ne voit jamais de touffes de cils; c’est toujours un 
grand cil, trés net, qui ne montre aucune trace d’adhérence 
mutuelle de plusieurs cils. La partie basale se continue, comme 
nous l’avons déja vu, dans la calotte apicale, extrémité de lap- 
pendice périplastique. Quelquefois le cil passe assez brusquement 
dans l’appendice (fig. 33); quelquefois cette transition est tres 
lente, parce que la calotte est pointue et forme le cil en s’amin- 
cissant (fig. 31, 34). En toute apparence, le cil n’est qu'une 
continuation de l’appendice. Ce rapport s’exprime aussi dans la 
structure des cils. 

Cette structure n’est pas homogéne, mais spiralée; on voit 
sur le cil des lignes transversales qui indiquent une spirale 
aux tours tres grands (fig. 341, 32). Quelquefois on observe un 
fil détaché du cil, qu’on pourrait prendre pour un cil véritable, 
détaché de la touffe. Je ne crois cependant pas que cette con- 
ception soit juste, parce que le phénoméne est assez rare et qu’on 
Vobserve le plus fréquemment sur les cils détachés de la cellule 
(fig. 36), de sorte qu’on n’a pas le droit de regarder ces for- 
mes comme naturelles. 

A mon avis, il faut regarder les cils « détachés delatouffe » 
comme des myophanes détachés du cil véritable ; on a done une 
analogie avec.ce que j’ai observé chez lescellules en macération. 
Le fait qu'on observe si souvent des touffes de cils dans les 
préparations colorées au Léffler, s’explique par le fait que la 
macération d’organelles, aussi fragiles que les cils, s’accomplit 
déja pendant les manipulations un peu rudes (méme dans la 
modification de Meyer) de cette méthode. Thesing (23) fait 
aussi mention de pareilles macérations des cils. 

Dune part, je suis done d’accord avec Ellis (4) en disant que 
les cils prennent leur origine dans le protoplasme, d’autre part 
je puis confirmer les affirmations de Zettnow et Biitschli (26, 2) 
qui admettent que les cils sont des continuations de ’appendice 
périplastique. Il résulte cependant des recherches sur l’appen- 
dice, que ces deux affirmations ne sont pas en contradiction, 
parce que, comme je l'ai déja dit, la membrane cellulaire couvre 
tout l'appendice périplastique et done aussi la calotte. 

Une question de grande importance est de savoir s’il y a une 
liaison entre le cil et le filament chromatique. Je n’ai pas pu 
démontrer avec certitude une telle liaison ; cependant il y a des 
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faits qui semblent Vindiquer. On voit assez souvent a l’extré- 
mité des calottes, 1a ot le cil est implanté, un granule qui est 
parfaitement distinguable sur le fond clair de la calotte (fig. 34). 
Je nai jamais vu de bande qui réunit ce granule & la partie 
hyperchromatique sous la calotte ou au filament chromatique. 
Cependant, en considérant la liaison qui se trouve entre la 
calotte et le cil d'une part, et entre la calotte et la partie hyper- 
chromatique d’autre part, il y a la, sans doute, une indication 
en faveur de l’hypothése d’une relation qui existe peut-étre 
entre le cil et la partie hyperchromatique et par conséquent 
entre le cil et le filament chromatique, conception qui est ren- 
forcée encore par l’existence de granule basal du cil. Il est 
impossible actuellement de juger définitivement cette question, 
trés difficile a résoudre, vu Vextréme petitesse des objets. 


Fores D'INvoLurion. — J'ai apporté une grande attention aux 
formes d’involution, afin d’éviter de les prendre pour des formes 
normales, dans des préparations qui nen contiennent que quel- 
ques exemplaires. 

Aprés la mort, le protoplasme se contracte fortement, de 
sorte qu il n’en reste plus qu'un batonnet (fig. 46) ou une ran- 
gée de granules (fig. 45) au milieu de la cellule. La membrane 
cellulaire, au contraire, qui semble étre trés résistante, garde 
longtemps sa forme ordinaire. Ce protoplasme contracté peut 
avoir des formes trés curieuses. Quelquefois c’est un batonnet 
parcourant toute la longueur de la cellule, quelquefois ce 
batonnet s’est divisé en plusieurs granules, et enfin i! peut se 
diviser en quelques petits batonnets qui se sont gonflés & leurs 
extrémités, de sorte quils ont des formes en haltére (fig. 38). 
Ces formes ressemblent beaucoup 4 quelques stades que Per- 
rin (17) a décrits, de la division nucléaire de Spirocheta bal- 
bianii et particulitrement aux mémes stades de Sp. anodonte 
décrits par Keysselitz (9). Je serais donc incliné @ interpréter 
ees figures, non comme des stades de division nucléaire, mais 
comme des formes d involution. 

La forme d’involution la plus curieuse est celle de la for- 
mation de boules protoplasmiques, entourées par la membrane 
cellulaire. Dans une cellule, dune longueur anormale et 
amaigrie, se forme, au milieu ou quelquefois & une des extré- 
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mités de la cellule, un petit gonflement (fig. 41) qui commence 
bientot & s’agrandir. Les alvéoles protoplasmiques deviennent 
souvent plus grandes et le filament chromatique semble se 
dissoudre (fig. 41), ce qui est d’accord avec laffinité, plus pro- 
noncée que de coutume, du protoplasme de la tumeur cellu- 
laire envers les matiéres colorantes. Pendant la croissance de 
la boule, la plus grande partie du contenu cellulaire va dans la 
boule, de sorte que les autres parties de la cellule deviennent 
de plus en plus pauvres en protoplasme et volutine, Dans la 
boule, il y a naturellement une grande accumulation de grains 
de volutine (fig. 47). Souvent ces grains commencent a se 
fusionner, de sorte quil ne reste enfin qu'une grande boule 
de volutine, qui ressemble & s’y méprendre & un noyau véri- 


Kig. 4. — Forme ramifiée de Sp. giganteum. (> 2250.) 


table (fig. 48). Quand la boule a acquis sa grandeur définitive, 
le proteplasme est composé de grandes alvéoles. Quelquefois 
on peut observer qu'il y a une différenciation en ecto- et ento- 
plasme, le premier est constitué par une couche simple d’al- 
véoles (fig. 46), le second est situé & l’intérieur et s’en dis- 
tingue par la colorabilité plus grande des parois des alvéoles, 
ce qui semble indiquer une chromatolyse. 

Ces boules plasmatiques me semblent particuligrement inté- 
ressantes, quand on compare les résultats des recherches 
récentes de Prowazek (18) sur Sp. gallinarum. I donne des 
figures de Spirochétes de grande longueur, gonflées au milieu. 
Il pense que ces formes prennent leur origine de la fusion de 
deux spirochetes de largeur inégale. Je crois plutot quon a 
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a faire ici également & des formes d’involution et on peut se 
convaincre de cette. grande ressemblance, en comparant mes 
figures a celles de Prowazek ; ce sont les mémes masses typi- 
ques en forme de navette (fig. 39). Si ces gonflements dans la 
cellule de Sp. gallinarum sont vraiment des produits d’involu- 
tions, il y a la une concordance de plus entre les spirochétes 
et les spirilles. (Quant aux kystes de Sp. balbianii, v. la des- 
cription de cet organisme.) 

Le sort des boules n’est pas tout a fait clair, Cependant el'es 
semblent éclater le plus souvent. On peut voir dans des prépa- 
rations de vieilles cultures, des boules déchirées et détériorées. 
Le contenu soude les unes aux autres les cellules encore 
intactes, de sorte que dans ces préparations on n’a pas une 
répartition égale des cellules sur la lamelle, mais les cellules 
se sont agglutinées pour ainsi dire; entre elles on voit une 
masse faiblement colorée, parsemée de granules de volutine 
libre. 

Dans les cellules vieilles, on peut voir quelquefois des for- 
mes ramifiées, déja mentionnées par Reichenbach et Ellis. J’en 
ai trouvé de trés beaux exemplaires, qui s’étaient ramifiés a 
plusieurs endroits (fig. 1 du texte). 

(A swivre.) 


TRANSMISSION DE TRYPANOSOMA DIMORPHON. 
PAR GLOSSINA PALPALIS R. DESV. 


(Note préliminaire.) 


Par E: ROUBAUD 
MEMBRE DE LA MISSION FRANCAISE DE LA MALADIE DU SOMMEIL 


Bien que lexistence des Glossina palpalis dans les régions ott 
sévit T. dimorphon ait été constatée dune facon toute spéciale, 
aucune expérience n’est encore venue démontrer la transmis- 
sion effective de ce virus par les Dipteéres en question. Bien 
plus, les expériences réalisées par Dutton et, Todd en Gambie, 
toutes négatives malgré le nombre considérable des glossines 
employées, étaient de nature a troubler les conceptions nor- 
males sur la transmission de cette trypanosomiase, 

“Sans avoir encore pu pousser trés loin la question, nous 
‘royons pouvoir énoncer dés maintenant le résultat des deux 
expériences réalisées, quant a présent, par nous. 

L’animal infecté (souris blanche) qui nous a servi de point 
de. départ présentait deux types différents de trypanosomes, 
dans son sang. L’un, correspondant typiquement a 7. dimorphon. 
nous avait été obliigeamment rapporté de Guinée un mois aupa- 
rarent par M. le docteur G,. Martin. L’autre, provenant sans 
doute d'un mélange ultérieur accidentel, en différait nettement 
par sa forme effilée, son long flagelle, son extrémité postérieure 
pointue. Les deux types coexistaient & peu prés en égale quan- 
tité, abondants tous deux, dans le sang de la souris. 


Exprr, 1. — Le 30 décembre, une G. palpalis nourrie sur la souris infec- 
tée est portée 3 heures aprés sur une souris saine, Elle enfonce sa trompe 
avidement, de nombreuses fois, mais on ne la laisse pas se nourrir. 

Le 31, une autre G. palpalis, ayant commencé ’ sucer la souris infectée, 
est portée immédiatement aprés sur la méme souris saine, qu’elle pique éga- 
lement plusieurs fois sans se nourrir. 


Resultat. — Un mois aprés, la souris n’est pas encore infectée. 
Exprr. I. — Quatre G. palpalis, nourries sur la souris infectée deputs au 


moins 24 heures, sont portées sur un cobaye sain, dans les conditions sui- 
vantes : 

Une glossine (no 1), infectée le 8 janvier, se gorge 4 fond sur le cobaye le 
9 aprés 24 heures, et le 14 aprés 36 heures. 

Une glossine (no 2), infectée le 10, se gorge sur le cobaye le 41, aprés 
24 heures. 
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Une glossine (no 3), infectée le 11, se gorge sur le cobaye le 12, apres 
24 heures, et le 13, aprés 48 heures. 


Une glossine (n° 4), infectée le 15, pique le cobaye le 17 aprés 48 heures, 
sans se nourrir, 


Résultat : Le 27 janvier, des trypanosomes apparaissent dans le sang du 
cobaye, correspondant aux deux types du virus mixte initial avec prédomi- 


nanee de T. dimorphon. 

Dans cette expérience, on peut mettre & part la glossine n° 4 
quin’a fait qu’enfoncer sa trompe sans absorber de sang; d’au- 
tant que examen microscopique n’y a point manifesté lexis- 
tence des trypanosomes. Des trois autres mouches, deux se 
sont nourries deux fois sur le cobaye aprés un laps de temps 
considérable, sans réinfection préalable. Toutes sont d’ailleurs 
imtervenues aprés 24 heures au moins d infection, 

Bien que la souris fit beaucoup plus sensible que le cobaye 
a notre virus, ’expérience I a échoué, dans laquelle pouvaient 
seuls étre oculés les trypanosomes demeurés dans la trompe 
ott ils deyaient étre assez nombreux. 

Dans l’expérience IH au contraire, il semble bien que les 
agents de l’infection ont été les trypanosomes en culture dans 
Vintestin. Les glossines n° 1 et n° 3, qui ont pu se gorger deux 
fois a fond sur le cobaye, nont plus présenté de trypanosomes 
dans leur tube digestif, le lendemain de leur deuxiéme repas, 
alors que des glossines conservées a jeun pendant le méme 
temps, apres infection dans les mémes conditions, en présentaient 
de trés nombreux. De plus, des formes modifiées ont été ren- 
contrées, encore assez nombreuses, dans la trompe de la glos- 
sine n° 3, et leur analogie avec les formes culturelles de l’intes- 
tin autorise & leur attribuer selon toute vraisemblance une 
origine intestinale. 

On peut done penser que les trypanosomes en culture passa- 
gore dans Vintestin des glossines remontent elfectivement. le 
tube digestif de ces insectes au moment ot ils se gorgent de 
sang pour se déverser ensuite dans l’héte vertébré, et consti- 
tuer, beaucoup mieux que les trypanosomes rests accidentelle- 
ment dans la trompe, l’élément actif d’une nouvelle infection, 

C’est dans cette direction que nous nous proposons d’entre- 
prendre les recherches ultéricures. 


Brazzaville, 10 février 1907. 
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LES TRYPANOSOMIASES ANIMALES 
DE LA BASSE-COTE D'IVOIRE © 


(Note préliminaire) 
Par ce Dt G. BOUET 


MEDECIN-MAJOR DES TROUPES COLONIALES ! 
HARGE DE MISSION SCIENTIFIQUE PAR LE GOUVERNEMENT GENERAL 
DE L’ AFRIQUE OCCIDENTALE FRANCAISE 


Chargé de mission scientifique a la Céte d'Ivoire, nous avons 
parcouru, depuis juin 1906 jusqu’en février 1907, toute la Basse- 
Cote, c’ést-a-dire tout le pays compris: entre le fleuve Sassan- 
dra, dune part, et la frontigre de la Gold Coast anglaise, 
d@autre part. Au nord, la limite en serait..déterminée par 
le 6° 30’ de latitude nord. Le simple examen d’une carte 
montre que ce pays est presque enti¢rement couvert d'une 
épaisse forét pénétrée actuellement seulement par les voies de 
communication naturelles: Fleuve Comoé, la série des lagunes 
en bordure de la mer: lagunes Aby et Tendo, lagune Ebrié, 
iagune de Lahou prés de laquelle vient aboutir le fleuve Ban- 
dama, seconde artére fluviale perpendiculaire a la cote. Deux 
routes partant des points extrémes de navigation en vapeur 
des fleuves Bandama et Bia pénétrent parallélement & ces 
fleuves dans V’arriére-pays: ce sont les routes de caravanes du 
Baoulé et de 'Indénié. Si lon ajoute la voie ferrée actuelle- 
ment au 75® kilométre et qui est sensiblement paralléle aux 
deux autres voies d’accés, on se rend compte de ce que sont 
les moyens de communication du pays. En dehors de ces routes, 
il n’y a que des sentiers & peine frayés et fréquentés par les 
tribus voisines les unes des autres. Quant aux deux grandes 
artéres, elles sont sillonnées par d’assez nombreuses caravanes 
de caoutchoue qui viennent du Soudan. Il s’y fait également 
un trafic, assez peu important encore, mais qui augmente de 
jour en jour, de boufs venant du Soudan et qui. sont vendus 
pour la consommation aux points extrémes des deux routes: 
Tiassalé et Aboisso. De cette topographie succinctement exposée, 
on peut cependant déduire que les animaux domestiques en un 
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point donné sont des autochtones nettement séparés les uns 
des autres et groupés par villages, tout au plus par tribus de 
méme race. Il n’y a aucune transhumance de bétail, et l’on 
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peut dire qu'un beeuf né en un point y meurt, les indigénes 
dune tribu a une autre n’échangeant pas ou @ peine leurs pro- 
duits et en particulier leur bétail. Il n’y a pas non plus d’apport 
extérieur, puisque les voies de communication 1existent pas 
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en dehors des deux routes de caravanes dont nous ayons. 
parlé. Un indigéne du pays n’achétera pas un boeuf de race 
soudanaise 2 un caravanier passant chez lui: les boeufs souda- 
nais amenés sont uniquement destinés & l’alimentation des 
gros groupements européens et des indigénes qu’ils emploient. 

Ceci posé, et cela nous paraissait nécessaire pour bien saisir 
les faits, il s’en suit qu’on se trouve en Basse-Cote d’Tvoire dans 
des conditions rappelant presque celles d’un laboratoire. 

Les animaux domestiques qu’on rencontre dans les 
villages sont le boeuf, le mouton, la chévre, le pore et le chien. 

Le boeuf, sans bosse, trés petit, appartient 4 une race net- 
tement autochtone, dont lére de dispersion ne s’étend pas au 
dela dela zone forestiére. Elle est du reste trés adaptée au 
régime forestier et s’alimente plus de pousses d’arbres que 
Uherbes. D’une fagon trés générale, on peut tabler sur 10 a 
15 beeufs par centaine d’habitants, encore que certains villages en 
sont totalement dépourvus. Dans certains endroits, ilya quelques 
paturages (savanes & hautes herbes) et les beeufs de plusieurs 
villages y sont réunis, formant des troupeaux de 2a 300 tétes 
(Toupa-Dabou). 

Le mouton est également tres répandu, race autochtone. 
petite, rablée, fournissant une viande passable. Presque 
chaque village a un troupeau de 30 a 40 tétes. 

La ste la méme dans toute I’ een elie est en proportion 
& peu pres égale. 

Quelques illness sur le bord de la mer ou de la lagune ont 
des pores appartenant & une race assez répandue chez les 
peuples non musulmans de l'Afrique occidentale. 

Enfin, le chien existe dans la plupart des villages. Ils sont 
en général maigres, efflanqués, galeux et ne vivent que des 
détritus qu’ils trouvent aux abords des villages, leurs maitres 
négligeant de les nourriv. 

Dans toute la zone précitée, il ny ani anes ni chevaux. 
Il est depuis longtemps admis que ces animaux ne peuvent 
vivre & la Cote dIvoire. Tous les essais introduction 


ont été suivis du déces plus ow moins rapide des animaux 


importés. 


Systématiquement, nous avons recherché chez ces divers 


animaux domestiques, par l’examen microscopique du sang 
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frais entre lame et lamelle,’ la présence de trypanosomes et 
nous avons pula déceler chez les cing animaux vivant au con- 
tact de Vhomme: le beeuf, le mouton, la chévre, le pore et le 
chien. 

Relativement fréquent chez le beeuf, puisque nous avons pu 
trouver 50 fois le parasite sur 275 beeufs examinés, le trypano- 
some est rare chez le mouton: 4 4&5 cas sur plusieurs centaines 
dWexamens; trés rare chez la chévre: 1 seul cas sur également 
plusieurs centaines ; assez fréquent chez le chien et le pore: 7a 
8 cas sur une cinquantaine d’examens. 

Il va sans dire qu’en général nous n’avons pu pratiquer 
qu'un seul examen et que par conséquent des. animaux conta- 
minés ont pu passer inapercus, si, le jour de l’examen, leur 
sang ne contenail pas de parasites. 

Le e trypanosome rencontré nous a paru étre le Tea pandonia 
dimorphon '. 

Les formes a flagelle libre, plus longues, plus mobiles, ont 
été plus rarement trouvées que les formes trapues, en tétard 
des Anglais, qui sont animées de mouvements de moins 
d’étendue, ne dépassant que rarement le champ du microscope. 
Ce trypanosome est facilement inoculable a tous les animaux 
de laboratoire; la durée de la maladie expérimentale est de 10 a 
20 jours, mais peut-étre beaucoup plus longue chez le rat, le chien, 
le singe. Tous les animaux d’expérience ont suecombé, mais 
Vinfection naturelle n’est pas toujours mortelle. Nous pensons 
méme que chez les animaux domestiques (sauf le cheval), elle 
est fréquemment suivie de guérison. Ces faits avaient déja été 
signalés par G. Martin. Nous les contirmons. Nous avons eu pen- 
dant plusieurs mois une génisse guérie et dont le sang ne se 
montrait plus infectant. Malheureusement, elle est morte acci- 
dentellement quatre mois aprés sa guérison. 

En dehors du 7. dimorphon, nous avons rencontré chez le 
boeuf importé du Soudan ou du Sénégal (boeuf & bosse) par les 
voles que nous avons indiquées au commencement de cette 
note, une autre variété de trypanosomiase due au T. cazalboui 
(Laveran). Les boeufs contaminés seraient tous de la région du 
Bani (San-Sikasse)*. Nous ne faisons que signaler cette trypa- 


1. Pour sa distribution géographique, voir G. Martin, ces Annales, mai 1907, 
2. Depuis Ja rédaction de cette note, nous avons observé a Addah (au bord 
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nosomiase d’importation dont le danger pour la contamination 
de la race autochtone de la Cote d'Ivoire devait étre signalé, 
nous réservant d’y revenir plus tard dans un travail d’ensemble. 
A Abidjean, téte de ligne du chemin de fer, nous pensons 
avoir également rencontré ce trypanosome chez les boeuts 
venant par mer. du Fouta Sénégalais '. Comme Cazalbou, 
-Laveran et Martin, nous avons constaté que ce trypanosome 
n’est pas inoculable au chien, au rat, au singe, mais prend trés 
bien sur la chévre et le mouton. 

Le trypanosome rencontré chez le mouton est également le 
T. dimorphon dans ses deux formes : la forme a flagelle libre et 
la forme trapue. Chez unique chévre contaminée : T. dimorphon 
a formes trapues. Chez le pore, la forme trapue a été la seule 
rencontrée. 

Chez le chien, la trypanosomiase est également due au 
T. dimorphon. Cependant, dans quelques cas, nous avons cru 
avoir affaire & un trypanosome du type Nagana et aussi a 
T. pecaudi (Laveran). Nos études en cours nous permettront de 
nous prononcer plus tard. . 

Toutes ces trypanosomiases, comme celles du boeuf, sont 
inoculables aux animaux de laboratoire : rat, chien, singe, etc., 
et toujours mortelles. Comme pour le boeuf, nous avons eu 
des cas de guérison chez des animaux infectés naturellement. 
Nous n’avons malheureusement pu suivre nos animaux guéris 
que quelques. mois, les ayant perdus dans un _ naufrage. 
Cependant, nous possédons encore actuellement un chien guéri 
depuis sept mois de T. dimorphon type. La forme & flagelle libre 
trouvée dans Vinfection naturelle peut subsister dans les trois 
ou quatre premiers passages, mais finit en général par dispa- 


raitre chez les animaux d’expérience.et on n’a plus que la 
forme trapue. 


MOUCHES PIQUANTES 
Nous avons été amené a rechercher les insectes piqueurs 


de la mer), un cas, incontestablement autochtone, d’infection & 7. cazalboui, 
chez un jeune yeau né dans la localité ct qui n’a pu étre contaminé par quelque 
buf soudanais ou sénégalais. La Sowma existerait donc enzootiquement a la 
Cote d'Ivoire, 

4. Le sang de ces boufs renfermait aussi de nombreux Piroplasmes ressem- 


blant morphologiquement aux P. parvum et mutans de Theiler. Nous y revien- 
drons en détail. 
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vivant a la Cote d'Ivoire. Voici un rapide exposé de nos 
recherches. Nous laisserons ici de cété les insectes appartenant 
aux Tabanides, Hippobosques et Stomoxydes, qui seront étudiés 
a part, pour ne parler que des Glossines. 

Glossina palpalis existe dans toute la zone de la Basse-Cote 
d'Ivoire que nous avons visitée. Il est inutile de citer des 
noms de localités. On en trouve partout, surtout prés des 
marigots, riviéres, lagunes, aussi bien que dans les moindres 
villages de la brousse, sur la ligne du chemin de fer, en pleine 
forét. Les villes du littoral : Assinie, Bassam, Jacqueville. 
Bingerville, Abidjean, Dabou, Grand-Lahou, en sont infestées. 
La mouche est répandue partout et en abondance. Les enfants 
envoyés a la chasse en rapportent quelques heures aprés cing 
ou six chacun. 

A noter que je n’ai pas réussi & voir un seul cas de maladie 
du sommeil dans toute cette Basse-Coéte d'Ivoire. 

Plus rare est G. fusca. C’est une mouche & mceurs crépus- 
culaires. Koch a constaté qu’elle pique la nuit. Nous avons 
observé le méme fait au passage d’une riviére vers huit heures 
et demie du soir. Cette mouche ala méme zone de répartition 
que G. palpalis, mais elle est plus rare, plus sylvestre que cita- 
dine et harcéle surtout les troupeaux. 

Enfin, nous avons trouvé latrés rare G. pallicera a Toupa, 
Agaguié (chemin de fer), dans l’Indénié par 5°30’ L. N.. a 
Tiassalé sur le Bandama. Cette mouche, trés peu répandue en 
Afrique, est introuvable a la céte, et tous les points de récolte 
que nous citons sont & peu pres sous la méme latitude ot il 
semble que cette mouche soit cantonnée. 

Dans le Baoulé, & Toumodi (L. 6°30’), nous venons de trouver 
G. morsitans tout a fait inconnue a la Basse-Cote et G. palpalis y 
est extrémement rare. 


TRANSMISSION DU T. DIMORPHON PAR GLOSSINA PALPALIS 


Nous avons essayé de renouveler les expériences de Dutton 
et Todd sur la transmission de 7. dimorphon par les Glossines, 
expériences qul n’avaient donné aucun résultat & ces savants”. 

1. On sait que Glossina palpalis convoie le trypanosome humain. CazaLBou 
(Cc. R. Acad. Sciences, 17 sept. 1906) a récemment. démontré le role de cette 


mouche dans la transmission d’un trypanosome indéterminé du Soudan (peut-ctre 
s'agit-il encore du 7. gambiense). 
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Aprés de nombreux échees, tant en hivernage qu’en saison 
stche, nous avons pu réaliser expérimentalement avec G. pal- 
palis Vinfection dun chien. 

Voici le résumé de notre unique expérience : 

Une G. palpalis pique le 18 février un chien, mort le lende- 
main, et contenant dans son sang de trés nombreux LR 
somes, 

Le lendemain 19, 24 heures aprés, la ieuelia est mise sur 
un chien neuf qu’elle pique une seule fois. Il s’agit d’un jeune 
chien & la mamelle qui fut isolé tout le temps de lexpérience 
dans une caisse protégée, 

Le chien, examiné tous les jours, montre au bout de 15 jours 
(6 mars) des trypanosomes dans son sang qui sont nettement 
des 7. dimorphon. Ils sont trés rares dans le sang, comme dans 
Vinfection naturelle (1 & 2 par lames), les premiers jours de la 
maladie ' 

72 heures aprés la piqtre initiale, la mouche de notre expé- 
rience meurt, et est immédiatement broyée dans un. mortier 
avec quelques gouttes de solution normale de NaCl. De nom- 
bréux trypanosomes sont alors trouvés dans le liquide ainsi 
obtenu. Entre lame et lamelle ils sont trés mobiles, & forme 
allongée, rappelant les formes décrites pas Tulloch et Gray. 

Un rat blane est inoculé avec environ 1 c. c, de ce liquide 
dans le péritoine. Jusqu’a ce jour, iln’a présenté aucun trypano- 
some a examen microscopique. 

La vitalité des trypanosomes de la Glossine est trés grande. 
12 heures aprés la mort de Vinsecte, ils étaient encore vivants 
dans la solution de NaCl, mais agglutinés par leur flagelle. 

Cette expérience démontre le mode de transmission jusqu ici 
seulement soupgonné du 7, dimorphon par G. palpalis. 

1. Leanimal a succombé en moins Wun mois. Ce chien était trés miséreux 
depuis longtemps, de plus galeux, et cet état a dt contribuer a hater sa fin. 
Lettre du 48 mars 1997.) 


Toumodi, le 40 mars 41907, 


Recherches sur les propriétés colloidales de lamidon, 
ELSUP Wl Mécanisme de migration de l'amidon dans les Végetanx, 


Par E. FOUARD 


Dans une note récente ', MM. Fernbach et Wolff ont indiqué 
qu’en soumettant & une température de 90° de l'amidon pur. 
desséché, ayant préalablement subi l’action tres modérée de 
Vacide chlorhydrique, on obtenait un amidon soluble, 

Les essais suivants ont eu pour but I’étude de cet amidon 
signalé par les auteurs précédents dans leurs intéressantes 
recherches. 

D’abord, ce produit n'est pas soluble, en réalité, mais prend 
dans l’eau, vers 70-80°, avec une parfaite fluidité, l'état colloidal. 
caractérisé par les propriétés bien connues de ces pseudo- * 
solutions, telles que la polarisation partielle de la lumiére 
diffractée par le liquide, le transport de l'amidon par le courant 
électrique, la coagulation tantét spontanée, tantdt provoquée 
par modification chimique. caractéres accusant tous l’existence 
des particules d’une solution colloidale. ; 

De plus, parmi tous les colloides @origine protoplasmique, 
celui-ci présente seul un taux d’impuretés extrémement faible. 
puisque la proportion @hydrate de carbone contenu dans cet 
amidon atteint prés de 999 pour 1000. 

L’examen de ces impuretés naturelles, de leurs variations. 
de leur élimination m’a conduit & quelques conclusions relatives 
au mécanisme de la migration de ’amidon a travers Vorganisme 
végétal. 

Ayant constaté que malgré le traitement acide, l’amidon 
conservait encore une quantité notable de mati¢re minérale, et 
pour réaliser son ¢limination de plus en plus profonde, j ai 
entrepris, jusqua 5 fois successivement, le traitement acide 
suivi d’un épuisement prolongé a leau distillée et d'une dessic- 

-eation lente a Vétuve a 40°. 

Un échantillon de chacun de ces 5 amidons, dérivés d'un 

1. C. R. Tome CXL, page 1403. 
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méme amidon de fécule Groult, d’une trés grande pureté, a été 
mis enréserve, en vue des essais comparatifs décrits dans la suite 
de ce travail. 

Le degré de pureté de chacun d’eux a été rigoureusement 
défini par le procédé suivant : 

L’acidité décroissante de eau d’épuisement a été d’abord 
contrélée au moyen des réactifs colorés usuels, jusqu’’ cessa- 
tion des virages colorimétriques fournis par chacun d’eux; a ce 
moment, lentrainement d’acide n’est pas achevé, car l’aug- 
mentation de la conductibilité électrique de ’eau de lavage, 
avant et apres son contact avec l’amidon a purifier, indique un 
entrainement que les réactifs colorés sont impuissants & déce- 
ler. En utilisant ce procédé, beaucoup plus sensible que les 
indicateurs chimiques, jusqu’’& son extréme limite, la fixité de 
conductibilité de leau, on peut séparer ainsi, aprés des lavages 
prolongés, un amidon présentant une pureté de degré bien 
détini au moyen dune constante physique, la conductibilité molé- 
culaire de leau distillée en usage. On a en méme temps atteint 
au maximum pratiquement cistioable de la EEO pour 
chacune des phases du traitement. 

L’examen de cette pureté, pour les 5 amidons préparés 
successivement, conduit a des résultats de divers ordres. 


D’abord, l’'amidon obtenu conserve toujours sa méme struc- 
ture microscopique et présente la réaction bleu intense avec la 
solution diode. Si on V’incinére sur lame de platine, on trouve 
unrésidu minéral dans lequel on peut déterminer du phosphore, 
du silicium, du manganése, et des bases indéterminées, révélées 
par la coloration du manganate vert formé. Ce caractére est 
tout aussi netlement accusé dans l’amidon ayant subi le nombre 
maximum de purifications. Ainsi, ni les traitements a l’acide, 
ni les épuisements par Veau n’ont pu éliminer des éléments 
engagés dans des composants normalement solubles; les radi- 
aux basiques eux-mémes ont, en partie, résisté & lentraine- 
ment. Les impuretés naturelles sont done retenues avec la plus 
grande ténacité par l’amidon, comme si elles faisaient partie 
intégrante du granule et il faut considérer comme irréalisable 
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leur séparation absolue d’un amidon chimiquement pur, con- 
trairement a des affirmations répétées par ailleurs. 

Les »poids suivants du résidu minéral, et celui de l’acide 
phosphorique. qu’il contient, ont été mesurés dans la cendre de 
100 grammes de chaque amidon obtenu. 


Grammes- de Grammes d’avide 
matiére minérale phosphorique (en Py O;) 
pour 1,000 grammes pour 1,000 grammes 


Proportion de Py, O,; 
dans la 
matiere minérale, 


d’amidon. d’amidon. 
Amidon initial Groult. 357,310 4s*.390 42 0/0 
Traité 1 fois ne 4 48,950 Os", 955 48 9 0/0 
— 2 —n2 Asr 715 Os,853 49 7 0/0 
—- 3 —n3 4st 450 Os" ,832 57 2 0/0 
— 4 —ne4 Asv 260 Os",822 64 5 0/0 
— 5 —ne5 Isr 240 Os',810 65 2 0/0 


Leur examen montre d’abord que si l’acide phosphorique 
est un élément trés important du résidu minéral, la diminution 
progressive des 2 quantités mesurées devient de plus en plus 
faible. Il est visible que le traitement devient pratiquement 
inefficace sur 'amidon purifié au 4° degré. On peut remarquer 
que le phosphore, en méme temps qu'il constitue l’élément le 
plus important, est aussi celui qui est le plus permanent. Il en 
résulte que la cendre se concentre en acide phosphorique, si 
bien qu’en suivant les 2 séries décroissantes des poids de cen- 
dres et d’anhydride phosphorique, on les voit converger vers 
une limite commune, inaccessible a l’expérience et qui repré- 
senterait de anhydride phosphorique pur. 


II 


Ces résultats soulévent alors une question : L’acide phos- 
phorigue résiduel, témoin de la présence du phosphore dans 
Vamidon naturel, y est-il contenu a l’état minéral? Ou bien la 
persistance de cet élément engagerait-elle a l’y rechercher & 
l'état combiné, dans une molécule organique sur laquelle l’acide 
chlorhydrique tres étendu n’aurait aucune prise? 

La réponse & ces questions est fournie par les expériences 
suivantes : Sil’on met en solution un quelconque des 5 amidons 
précédents, dont la fixité de composition, a Pétat solide au 
contact de l’eau distillée, a été nettement réalisée, on constate 
que la solution, fluide, colloidale, est douée d’une réaction acide 
relativement aux indicateurs colorés : la destruction de la 
structure granulaire a done libéré dans le liquide une certaine 
acidité, qui était fixée énergiquement sut le granule, 
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La mesure de ces acidités, sur des solutions & 5-0/0 de 
chaque amidon a été effectuée dune part par rapport au méthy- 
lorange, de autre, par rapport & la phtaléine du phénol, indi- 
cateurs marquant pour lacide phosphorique les passages a 
l'état de phosphates primaire et secondaire. 

J’ai obtenu les nombres suivants : 


ACIDITES TOTALES EVALUKES EN GRAMMES D ACIDE PHOSPHORIQUE PO,H, 
PAR KILOGRAMME D AMIDON 


A Ja phénolphtaléine, * au méthylorange. 
No 4 ; 4,120 1,620 
No 2 1,980 4,380 
No'3 1,870 0,480 
No 4 ‘ £7350 0,415 
Ne 5 1,720 9,100 


D’abord, l’existence méme de 2 séries dacidités distinctes 
établit sans conteste Vinfluence d’un acide polybasique : c’est 
Pacide phosphorique. 

Or, si lon veut admettre que les traitements acides répétés 
tendent vers V’élimination compléte du phosphore minéral, 
comme l’indiquerait la décroissance, & peine visible dans les 
derniéres préparations, des doses pondérales du phosphore, le 
dernier amidon, au maximum de pureté, ne devrait sensible- 
ment contenir que le phosphore organique, inaltéré par le trai- 
tement et dénué de toute réaction acide. ~ 

Mais cet amidon a une acidité : méme celle-ci est double. 
Si elle ne provient pas d’acide phosphorique, faut-il Vattribuer 
a un autre acide, chlorhydrique, sulfurique, par exemple? Mais 
ceux-ci agissent de méme sur les deux indicateurs; alors il 
faudrait que les 2 acidités fussent & peu prés égales : bien au 
contraire, elles présentent le maximum de divergence. 

Il reste ’hypothése d’un acide polybasique, autre que lacide 
phosphorique, doué comme lui de 2 acidités différentes vis-a- 
vis des 2 indicateurs. Mais quel serait cet acide? C'est l’affirma- 
tion méme de l’état unique du phosphore sous la forme de 
phosphates, dans l’amidon naturel, donnant naissance & ces 
2 acidités de plus en plus distinctes, & cause de la ténacité 
relative de cet élément minéral, par rapport aux autres impu- 
retés, qui s’éliminent presque totalement. 

ly lieu de remarquer que les nombres d’acidité phospho- 
rique relatifs & la phénolphtaléine, sont tous légerement supé- 
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rieurs 4 ceux obtenus par dosage pondéral. en transformant les 
. poids précédents de P2 Os en poids d’acide PO, Hs 

Ainsi dans le dernier amidon, le plus pur, 2 une acidité 
phosphorique de 1#,720 correspond une dose pondérale de 
lér,117 d’acide phosphorique;, il y a done un excédent. d’aci- 


| dité évalué en acide phosphorique, qui peut représenter un 


faible poids d’autres acides résiduels, tels que la silice, peut- 
étre méme de l’acide chlorhydrique, provenant du traitement, 
3 lixé par teinture artificielle, comme Vest naturellement lacide 
phosphorique. 
ni 


Si lon considére que les phosphates constituent un élément 
constant du milieu salin o& se forme l’amidon, il résulte des 
expériences précédentes que celui-ci possede la propriété de se 
charger le certains principes minéraux, en particulier de 
Vacide phosphorique sous forme de phosphates acides extraits 
du suc cellulaire dans louvre de synthése protoplasmique. 

Ce serait 18 un phénoméne d’adhésion moléculaire. selon 
M. Duclaux, appartenant au domaine dans lequel il a fait entrer 
Vétude de la coagulation. 

Dans le cas présent, la fixation de Vacide phosphorique 
serait-elle done une circonstance banale, fortuite de ’évolution 
de ’amidon? Ou bien, au contraire, serait-elle un fait néces- 
saire, un rouage dans le mécanisme dela migration de l’aliment 
de réserve dans Vetre végétal? 

C’est ce dernier point de vue que sembleraient préciser les 
observations suivantes : 

En examinant les pseudo- solutions fraichement préparées 
des 5 amidons préeédents, on constate que, malgré la grande 
fluidité du liquide, un léger trouble subsiste, séparable par une 
simple filtration (sur papier en cellulose pure). Le liquide qui 
passe a immédiatement une limpidité parfaite ; mais i présente, 
par rapport ala solution initiale, une différence plus importante. 
Si on mesure son acidité on trouve un nombre inférieur & celui 
obtenu pour la solution initiale, comme l’indique le tableau 
suivant représentant, en milligrammes d’acide phosphorique, 
Vacidité de 100 c. ec. des solutions & 10 0/0 de chaque amidon 
préparé préeédemment, 
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Acidité de la Acidité de la Acidité de la Acidité de la 
Amidons solution trouble solution filtrée solution trouble solution filtrée 
po initiale. limpide initiale. limpide 
Or Se Fo 
& la phénolphtaléine. au méthylorange. 
No 4 21,2 {82 16,2 0 
Ne 2 19,8 16,7 bx 438 0 
Ne 3 18,7 45,9 4,8 0 
Ne 4 47,5 : 45,3 4 12 0 
Ne 5 AW 45,3 4,0 0 


Si l'on remarque que le trouble léger, séparé par la filtra- 
tion, ne représente que quelques milligrammes d’amidon sur 
10 grammes employés pour faire la solution, il faut conclure 
que cette faible quantité d’amidon, soluble en milieu alcalin, 
est en méme temps chargée d’une acidité relativement grande 
par rapport & celle de la masse totale en dissolution. 

L’insolubilité de cette minime quantité d’amidon, le carac- 
tere d’acidité relativement grande de cette portion insoluble 
sont-ils deux faits corrélatifs? Cette question se précise en obser- 
vant les solutions colloidales filtrées, conservées aseptiquement, 
i différentes époques; si elles sont d’une limpidité parfaite au 
moment de la préparation, on les voit avec le temps se troubler 
dune fagon homogéne, puis se prendre en gelée parfaitement 
blanche, et enfin, se résoudre en une matiére granuleuse ten- 
dant & se séparer d’un liquide absolument limpide. Ce sont les 
phases successives d’une coagulation spontanée; c’est aussi une 
formation lente d'un amidon, insoluble dans l'eau dans l'état 
actuel, se dissolvant dans un alcali, c’est une rétrogradation, 

favorisée, comme dans les expériences démonstratives de 
_M. Maquenne sur l’amidon, par une basse température, retardée 
et méme empéchée par l’action constante d’une température 
plus élevée. 

Cet ensemble de faits précise la question posée au sujet de 
Vinsolubilité, si on la considére justement comme le terme 
d’une coagulation progressive. 

Le phénoméme de coagulation observé dans ces solutions 
colloidales d’amidon résulterait-il d’une fixation d’acide sur la 
particule d’amidon? Le granule d’amylose coagulé serait alors 
un granule d’amidon a l'état colloidal, ayant acquis une cer- 
taine charge d’acide, constituant une teinture et provoquant la 
contraction de l’élément vers l'état insoluble. 

Il sulfit, pour vérifier cette déduction, d’essayer la coagula- 
tion des mémes amidons en présence d’un exces d’acide quel- 
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conque. Si l’on suit, en effet, la coagulation du méme amidon 
soluble en tubes & essai, & la méme température, avec addition 
franche acide chloryhdrique, d’acide sulfurique, d’acide phos- 
phorique, comparativement 4 un essai t¢moin sur l’amidon pur, 
on voit les coagulums acides dépasser rapidement ce der- 
nier. 

Done la vitesse de coagulation est bien augmentée par un 
excés d’acide étranger a la solution colloidale d’amidon. 

On congoit alors V’action antagoniste d’un excés @alcali, par 
rapport a la coagulation; tous les coagulums formés le sont par 
contact d’un acide, si faible que soit cette acidité; or, ils se 
dissolvent dans la potasse, et la solution, a température ordi- 
naire, est permanente en présence d'un excés d’alceali. Celui-ci 
a done modifié la teinture acide du granule d’amylose coagulé, 
déterminant sa solubilisation. 

Mais on peut encore aller plus-loin dans cette voie : 

L’accroissement d’acidité, cause de coagulation, présente un 
seul caractére commun, indépendant de la nature de l’acide, 
e’est l’'accroissement de la proportion des ions hydrogéne; cette 
modification peut étre provoquée autrement que par une addi- 
tion d’acide libre. Ainsi, apport dans un amidon colloidal d’un 
sel & réaction acide aux indicateurs qui, par suite du phénoméne 
d’hydrolyse, libére en solution aqueuse des ions hydrogéne, 
réaliserait cette condition. Par opposition, apport d’un sel a 
réaction neutre ne modifierait pas le milieu en ions H*. D’aprés 
ces prévisions, les premiers sels seraient des accélérateurs de 
la coagulation de l’amidon, ceux de la 2° catégorie n’auraient 
aucun effet, 

Jai essayé ainsi l’action des sels de zinc (chlorure, sulfate), 
dont les solutions sont notoirement acides, comparativement a 
la solution d’amidon pur colloidal, et a celles modifiées par des 
sels & réaction neutre, tels que du chlorure de sodium, de 
Vazotate de potasse; j’ai parfaitement constaté que les sels de 
zinc accéléraient la coagulation, tandis que les sels neutres ne 
la modifiaient nullement. 

Une extension entiérement analogue peut étre faite dans le 
sens de l’action des alcalis libres; les sels provenant d’un acide 
faible et d’une base forte, donnant en milieu aqueux une hydro- 
lyse alcaline, c’est-2-dire libérant dans la solution des ions OII-, 
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devront produire un effet de méme ordre qu'un exces de 
potasse ou de soude. . 

C’est ce que j’ai tres bien vérifié pour le phosphate trisodi- 
que, le carbonate de potasse, Vacétate de sodium, ajoutés dans 
un coagulum déja produit spontanément sur un amidon pur : 
aulieu d’observer la continuation du proces de coagulation, c’est 
inverse qui se produit : un retour lent. progressif, vers la 
solubilisation, d’autant plus marqué que la dose de sel indique 
une réaction alcaline plus grande; ainsi, dans mes essais, c'est 
le phosphate trisodique qui a été le solubilisateur le plus actif. 

A cet ensemble d’observations viennent s’ajouter les remar- 
ques suivantes déterminant une nouvelle propriété de ’'amidon 
colloidal : 

Tout coagulum d’amidon, formé en milieu acide, est entrainé 
vers la solubilisation, soit par une élévation de température, 
soit par un exces dions OH-. 

Reversiblement, toute solution d'un amidon colloidal peut 
retourner vers l'état de coagulum, soit par un abaissement de 
température, soit par un exces dions hydrogéne. 

Ces 2 passages peuvent s effectuer alternativement un nom- 
bre de fois théoriquement quelconque: pratiquement, ils ont 
été observés avec une régularité parfaite plusieurs fois succes- 
sivement, soit par des apports alternés d’acide ou de base, soit 
par des élévations et abaissements alternés de la température 
du miheu. 

Cet amidon colloidal est donc le premier colloide organique d’une 
pureté définie présentant nettement la propriété de reversibilite. 

En résumé, wne solution, colloidale @amidon, contenant une 
proportion fixée dions hydrogene a une température donnée, se 
trouve dans un état déquilibre réversible, modifiable dans un sens ou 
dans Vauire par une variation tres faible vers Pacidité ou Valcalinité. 

Ce serait 1a toute explication du mécansime des transfor- 
mations de l’'amidon, dans le sens physique d’une solubilisation 
ou d'une coagulation : Si le sulfate de zine, par exemple, accé- 
lére une coagulation d’amidon au méme titre que de lacide 
chlorhydrique, ce ne peut étre en vertu d’une action chimique 
commune, carces deux corps sont absolument dissemblables. 

Si dautre part lacide phosphorique accélére la coagulation 
de Tamidon tandis que le phosphate trisodique solubilise le 
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coagulum d’amidon formé, on ne peut attribuer au radical phos- 
phorique une action chimique déterminée. 

I faut done abandonner les explications d’un caractére pure- 
ment chimique dans ces phénoménes de coagulation réversi- 
ble de amidon colloidal: les expériences précédentes tendent 
vers une théorie physico-chimique basée, d’abord sur la démons- 
tration de Padhérence énergique, de la teinture du granule d’a- 
midon par sa « gangue minérale ‘», ensuite sur celle de l’uni- 
que caractére, commun a tous ces éléments minéraux sensibles. 
Pantagonisme des ions H* et OH-, venant modifier la charge 
électrique du granule, soumis alors dans sa masse 4 des forces 
de cohésion et & des forces électriques variables qui tendent 
soit & sa contraction, c’est-da-dire 4 la forme solide, soit & son 
« relachement », c’est-a-dire X la forme soluble. 


Ly 


L’acide phosphorique, a l'état de phosphates plus ou moins 
acides, en raison de sa trés grande capacité d’absortion basique. 
et aussi des grandes différences que présentent ses 3 fonctions 
acides, jouerait bien ce rdle de sensibilisateur ou de mordant 
dans le mécanisme profond de la vie cellulaire, lors de la for- 
mation colloidale de l’amidon dans le protoplasma. 

En effet, la présence simultanée d’amidon en formation dans 
le leucite et des phosphates apportés par le suc cellulaire, dans 
un milieu a réaction acide représentent les conditions nécessai- 
res d'une adhésion des molécules de phosphate acide, par Vin- 
termédiaire de leurs ions H’, aux granules d’amidon; par suite 
une formation colloidale peut se produire, correspondant & un 
certain état d’équilibre. Si Vacidité augmente, & Vapparition 
dun acide organique, par exemple. l’équilibre précédent est 
rompu dans le sens d’un accroissement des ions H-, constituant 
des phosphates plus acides, augmentant les forces de cohésion. 
et par suite la tendance a la solidification, conformement aux 
expériences faites sur l’action des acides. 

Si, & un autre état-du milieu correspond une réaction 
acide décroissante ou méme alcaline, les effets inverses se pro- 
duisent, la gaine de phosphates emmagasine des ions OH", d’ot 
solubilisation et tendance de l'amidon vers sa forme migratrice. 
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Les phosphates joueraientde plus, dans ce mécanisme, le rdle 
de régulateurs de la réaction du milieu dans les leucites ou 
s’accomplit la synthése amylacée. 

Une méthode de controle de cette interprétation physique, 
par des observations de physiologie végétale, nécessiterait la 
connaissance des variations continues que présentent la réaction 
des leucites et des milieux dont ils sont tributaires, d’abord 
le protoplasme, ensuite le suc cellulaire: d’ot la nécessité de 
mesures d’alealinités, d’acidités de ces différentes parties dela 
cellule, soit au moment de la synthése de l’amidon, soit aux 
époques de régression de ce corps vers la forme soluble. 
Peut-étre, par cette voie directe, le probléme présente-t-il des 
difficultés insurmontables, 

Ce que la Botanique posséde, en tous cas, et qui constitue 
actuellement une connaissance de valeur purement qualitative, 
c'est que le protoplasma présente ordinairement une réaction 
neutre ou légérement alcaline, tandis que le suc cellulaire est 
en général légerement acide '. D’autre part, on sait que le pro- 
toplasma, & certaines époques, acquiert une réaction acide * 
trop faible d’ailleurs pour pouvoir, a elle seule, attaquer les 
grains d’amidon dans le sens d'une saccharification. 

Il résulte donc bien de ces données encore imprécises, fournies 
par la phyisiologie végétale, que laréaction dumilieu dans lequel 
s’élabore l’amidon est un facteur variable de la vie cellulaire et 
par suite peut-étre une cause de variation des états physiques 
de cet hydrate de carbone, obéissant aux nécessités de son 
évolution. 

Je tiens & remercier vivement M M. Fernbach et Wolff pour 
leurs renseignements gracieusement donnés sur les préparations 
d’amidon soluble, et je désire exprimer ici toute ma gratitude a 
M. Etard qui, en suivant ces expériences, s’est intéressé & mes 
idées, en les soutenant de ses conseils techniques dans |’exécu- 
tion de ce travail. 


1et 2. Van Trecuem, 7'raité de botanique, pages 528 et 515. 


Les Vaccinations antirabiques  I’Institut Pasteur 
EN 1906 


Par M. Jutes VIALA 


Préparateur au service antirabique 


I 


Pendant l’année 1906, 773 personnes ont subi le traitement 
antirabique & I’Institut Pasteur: 2 sont mortes de rage. Mais, 
chez une d’entre elles, la rage s’est déclarée moins de 15 jours 
apres la fin du traitement, elle doit étre défalquée pour le cal 
cul dela mortalité. 

La statistique s’établit done ainsi: 


Personmesuprareecsicmi mime sities 4 scnasrersidbinis mle e aie. vire3 
IN OY Ray ee SA Secretion ek eras Oe algae oie ee eee tie aS i 
VIOTUANIGOMOY Oma e re Ne kte cera. tel Ce Lacie ahaas he pane 0,13 


Le nombre des personnes traitées se rapproche de celui 
de l'année derniére (727). 


If : 


Personnes traitées. Morts. Mortalité. 


674 25 0,94 0/0 
770 4 0,79 
622 ( 0,55 
.830 ai 0,38 
540 5 0,32 


1888 
1889 
4890 
1894 
4892 
1893 


559 0,25 
790 0,22 
648 5 0,36 
387 0,50 
520 0,33 
308 ! 0,30 
524 0,39 
465 ‘ 0,20 
0,25 
0,28 
0,38 
0.18 
0,32 
Ney 2s 
0,44 — 
0,143. — 
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Les personnes traitées & l'Institut Pasteur sont divisées en 
trois catégories correspondant aux tableaux suivants. 

Tableau A. — La rage de Vanimal mordeur a été expéri- 
mentalement constatée par le développement de la maladie 
chez des animaux mordus par lui ou inoculés avec son 
bulbe. 

Tableau B. — Personnes pour lesquelles la rage de l’animal 
mordeur est constatée par examen vétérinaire. 

Tableau C. — Personnes mordues par des animaux suspects 
de rage. Nous donnons ci-aprés la répartition, entre ces caté- 
gories, des personnes traitées en 1906. 


MORSURES MORSURES MORSURES 
ala aux aux TOTAUX 
TRTE MAINS MEMBRES 
ee i ae oe ee 


| 
| 


a eS | Mortaliteo 


ANNEE " 
1906 


Mortalité 0/0 

| Mortalité 0/0. 
Traités 
Morts. 

Mortalité 0/0. 


Tableau A 
Tableau B 


Tableau C 


Au point de vue de leur nationalité, les. 772 personnes trai- 
tées se répartissent de la facon suivante : 


Angleterre 
Hollande 


Se WO wOne Bite We! Orie.) Ole, 9) ©. 0.10, we pie. Z 
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Russie l 
4 


Soit 747 Frangais et 25 étrangers. 

line faut pas oublier, dans la comparaison avec les tableaux 
antérieurs, que cing Instituts antirabiques fonctionnent aujour- 
(hui qui n’existaient pas autrefois: Marseille, Lille, Montpel- 
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lier, Lyon et Bordeaux drainent les mordus dans la région enyi- 
ronnante. ; 
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REPARTITIONS PAR DEPARTEMENTS DES 747 FRANCAIS TRAITES 
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PERSONNE TRAITEE MORTE DE RAGE APRES LE TRAITEMENT. 


Lam, Auguste, 39 ans, cultivateur, demeurant & Donjean 
(Manche). Mordule 3 aot, au nez. Une morsure profonde 
nécessitant 3 points de sutures. Au front, 3 morsures péné- 
trantes. Ces morsures n’ont pas été cautérisées. 

Laie a été traité & Institut Pasteur du 5 au 26 aout. 

Les premiers symptémes rabiques se sont manifestés le 
9 octobre, 

Il meurt de rage le 12 octobre. 

Mordu par un chien reconnu enragé par M. Esmieu, vété- 
rinaire & Torigny-sur-Vire. Les animaux inoculés le 4 aotit, avec 
le bulbe de ce chien, ont été pris de rage le 27 aout. 
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VII 
PERSONNE TRAITKE, MORTE DE LA RAGE MOINS DE 15 JOURS APRES LA 
FIN DU TRAITEMENT 


Cuanarp, Lucien, 5 ans, demeurant chez ses parents, a Saint- 
Julien-le-Chatel (Creuse). Mordu le 12 janvier, au front, coté 
gauche. Une plaie pénétrante, longue de6 centimetres, réunie 
par 4 points de sutures. 

La plaie a saigné et a été lavée & la liqueur de Van Swie- 
ten de suite ; Cuanarp avait été mordu par un chien reconnu 
enragé par M. le docteur Bonnet, de Gouzon. 

Traité a l'Institut Pasteur du 15 janvier au 6 février, il est 
mort le 16 février. 

Le méme chien a mordu au nez une autre personne, qui 
subrle traitement antirabique et qui se porte bien. 


F 


‘Sur le traitement de la rage par le radium, 


Par te Dt A. CALABRESE 


Professeur chargé de la thérapie qlinique a J’Université royale. 


Laboratoire de la deuxiéme clinique médicale de Naples. 


Seconde réponse 4 MM. le professeur Tizzoni et Dt Bongiovanni. 


Les Annales de l'Institut Pasteur ont donné dans le numéro du 
25 février 1907, unarticle de moi « sur le traitement de la rage 
par le radium ». Cetarticle avait été envoyé alarédactiondes An- 
nales dés le mois de septembre 1906 et reproduisait des faits déja 
publiés dans le n° 78 de Gazzetta degli Ospedali (1° juillet 1906). 

Le professeur Tizzoni et le docteur Bongiovanni répondirent 
dans les Annales de l'Institut du 25 mars 1907, en m’accusant 
« @erreur dans la méthode et dans les idées ». 

Sur Verreur de méthode,MM. Tizzont et Bonciovannt s expri- 
ment en ces termes : 

« En insistant sur les expériences pratiquées au moyen de 
radium renfermé dans un tube de verre maintenu devant l’ceil 
a une distance d’un 4/2 centimetre, il fait Veffet de n’avoir pas 
compris que, dans ce cas-la, les radiations qui se perdent sont 
plus nombreuses que celles qui sont utilisées. » 

Eh bien, je ne puis a ce propos que répéter ce que j'ai déja 
dit!, c’est-a-dire que dans quelques expériences j’ai maintenu le 
tube contenant le radium a la distance d'un 1/2 centimétre de 
loeil, parce que les mémes MM. Tizzont et Bonarovannt ont écrit, 
dans leur 3° communication (Gazetta degli Ospedali, n° 127, 1905. 
page 1333) : « Dans ce cas le radium restait toujours a une dis- 
tance d’un 1/2 centimétre de la surface de la cornée. » 

Dans ces conditions ils affirment que dans toutes leurs expé- 
riences ils ont obtenu des résultats positifs : il était done tout 
naturel de proeéder aux expériences comme ils l’avaient fail 
eux-mémes. 


1. Gasselta degli Ospedali, n° 78, 1906; Annales de U/nstitut Pasteur, n° 2, 
A907. 
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Quant a la dispersion des rayons, si les auteurs croient l avoir 
évitée en fixant le tube avec le radium au fond dune petite courte 
de plomb, moi, de mon cété, dans quelques expériences, J en ai 
fait autant, en me servant d’un petit entonnoir enplomb que jai fait 
construire expres, ainsi que je lai déclaré dans ma publication 
précédente (Gazzetta degli Ospedali, n° 78, 1906, page 810); mais 
méme dans ces expériences je n’ai obtenu que des résultats 
négatifs. 

Je n’ai donc commis aucune erreur de méthode. 

Arrivons maintenant aux erreurs d/idée : 

1° Les auteurs disent : « Le Dt Calabrese, en affirmant que 
les radiations sont les émissions du radium qui passent facile- 
ment & travers le mica et le verre, montre ne pas savoir que 
quelques-unes d’entre elles, les rayons X, par exemple, sont 
compléetement arrétées par les milieux susmentionnés. » 

Eh bien, avant tout, je n’ai point du tout donné cette défi- 
nition des radiations; mais j'ai seulement distingué les éma- 
nations, courants gazeux, qui ne passent pas a travers le verre 
et le mica, des radiations qui traversent' ces substances. Cette 
distinction est acceptée par tout le monde et ne préjuge point 
du pouvoir de pénétration des diverses espéces de rayons, ¢ est- 
a-dire des rayons 2, 6 et y, ces derniers seuls étant recomnus 
identiques aux rayons X. 

Mais les auteurs n’ont pu faire allusion aces derniers rayons, 
qui loin d’étre arrétés par le verre, sont au contraire les plus 
pénétrants. Il s’agit certainement d'une fauted’impression: ils ont 
sans doute voulu parler des rayons «, qui ont une trés faible 
puissance de pénétration, puissance qui n’est pourtant pas com- 
plétement nulle, comme ils laffirment. 

Dans tous les cas, l’erreur que les auteurs ont voulu m/at- 
tribuer, ce’ est eux-mémes qui ont commise, puisque, dans leur 
3° communication (Gazetta Ospedali, N° 127, 1905, page 1333), 
ils cherchent de résoudre la question de savoir & laquelle des 
trois espéces des rayons est due l’action du radium et ils se préoc- 
eupent d’exclure les rayons « au moyen d’un abri d’aluminium 
de 1/10 d’épaisseur, ou bien en les déviant par un aimant, en 
méme temps que les rayons 6. 


1. Il est & noter que le mot facilement a été ajouté par le Traducteur, et qu il 
ne se trouve pas dans Voriginal italien. (Gazz. Osp, Ne 78, 1906.) 
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Les auteurs croyaient done que les rayons« passaient & tra- 
versle verre et lemica. Voila pourquoi cette erreur d’idée a été 
commise par eux et non par moi; 

2° MM. Tizzoni et Bongiovanni ajoutent : «En invoquant les 
émanations comme cause déterminante de la lésion locale, il 
montre qu'il ignore que celle-ci est causée erclusivement par les 
radiations. » . 

Cette accusation est d’autant plus étrange que ¢’est justement 
les auteurs qui, dans diverses publications, ont déclaré que 
c’étaient précisément les émanations qui produisaient les alté- 
rations des tissus. En effet, dans leur 3° communication 
(Gazzetta Ospedali, n° 127, octobre 1905, page 1333, colonne 2°. 
alinéa 2°) ilsdisent : «tant données ces conditions, par lesquelles 
les émanations du radium étaient exclues dans nos expériences, 
on doit penser que c’esta elles que lon doit attribuer les alté- 
rations qu'il produit sur la partie. » 

Kt plus bas (tbidem, alinéa 3°): « Ce que nous pouvons affir- 
mer... ¢’est qu’avec le radium renfermé dans un tube de verre 
soudé ala lampe, les.altérations susmentionnées manquent abso- 
lument : il esi done certain (continuent les auteurs) que, les 
émanations une fois excluses, méme aprés une longue appli- 
cation sur lceil, d’une durée de 12 heures, le radium ne déter- 
‘mine jamais aucune lésion. » 

Et dans un article plus récent (Gazzetta Ospedali, 12 aout 1906, 
page 1002, dernier alinéa) : « Ces lésions sont en rapport direct 
avec la force de léchantillon que l'on emploie, respectivement 
avec la quantité d’émanations qui s’échappent de lappareil. » 

D’autre part, comment pouvais-je ignorer que les lésions 
locales étaient produites par les radiations, si elles se produi 
sirent dans mes expériences, dans lesquelles j’ai toujours 
employé le radium enfermé dans des tubes de verre soudés & la 
lampe, sachant bien que les émanations étaient exclues? 

Mais ces émanations sont-elles vraiment inoffensives et 
complétement inoffensives? Point du tout, du moment qu’elles 
sont par elles-mémes une source abondante de radiations, ainsi 
qu’on le sait fort bien; et ’eau, chargée d’émanations, injectée 
dans les tumeurs, les dissout par son action histolitique. 

Je wignorais pas que les lésions produites par le radium sur 
eil des lapins étaient dues aux radiations. Et, d’autre part, 
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méme les émanations ne sontpas tout a fait dépourvues d'action 
locale; 

3° Enfin, les auteurs disent : « En attribuant au radium des 
altérations aussi graves et aussi étendues que Je décollement de 
la peau intéressant la moitié de la face, il prouve qu'il ne sait 
pas que le radium détermine des lésions limitées exclusivement 
au point de son application. » 

Eh bien, en rapportant mes expériences, j'ai parlé non pas 
seulement de décollement des parties molles, mais j'ai dit que chez 
les lapins qui ont survécu plus de deux ou de trois semaines, 
Vapplication du tube de radium directement sur l’ceil produisait : 
la chute des cils, un processus ulcératif des paupiéres sans ulcération 
de la cornée, processus ulcératif qui s’étendait aux parties molles 
contigués jusqu’’a produire leur décollement sur la moitié de la 
face. 

En autres termes, les paupiéres et les parties molles de la 
moitié de la face qui se trouvaient étre sous l’influence directe 
des radiations présentaient des ulcérations. 

Or, pourquoichercher une autre cause & ces lésions, qui sont 
justement celles que tous les auteurs ont obtenues avec le 
radium? 

Ici finissent les accusations portées contre moi par MM. Tiz- 
ZONL et BoNnGIoVANnt. 

Et maintenant je puis, & mon tour relever des contradictions 
dans plusieurs articles de MM. Tizzoni et Bongiovanni. Par 
exemple ils déclarent que les expériences sur le virus in vitro 
n'étaientjamais pratiquées au moyen de seuls échantillons de radium 
enfermés dans des tubes soudés a la lampe (Gazetta Ospedali, n° 96, 
12 aout 1906, page 1001.) Mais ils oublient ce qu’ils ont écrit 
dans leur 3° communication, oi nous lisons : « Sauf en quel- 
ques expériences dans lesquelles on fit usage du radium en 
solution... dans les autres expériences in vitro et dans toutes celles 
m vivo, on employa le radium & l'état solide dans un tube de verre 
fermé et soudé a la lampe, et beaucoup plus souvent dans l’appa- 
reil d’Armet de Lisle, dont la paroi antérieure est fermée par 
une mince lame de mica fermant bien. 

Or, dans les quelques expériences (fit-ce méme en une seule) 
ou lon s’est servi du tube de verre fermé a la lampe, et ou les 
émanations furent par conséquent exclues. on aurait du avoir 
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des résultats négatifs. En effet MM. .Tizzoni et Bongiovanni, con- 
trairement a ce qu’ils avaient avancé dans leurs communications 
précédentes, affirment maintenant que les seules radiations sont 
inactives, et que l’action du radium est due aux émanations, ou 
bien aux émanations en méme temps qu’aux radiations; c’est 
du moins ce qu’ils écrivent dans leur article le plus récent (Gaz- 
setta Ospedali, n° 42, 9 avril 1907). Et pourtant, dans leurs trois 
premiéres communications, lesauteurs ont déclaré avoir toujours 
obtenu, dans toutes les expériences, des résultats constamment 
positifs. 

Kt je n’endis pas davantage; de mon cété la polémique est 
close. Je me suis laissé entrainer & répondre parce que j’ai été 
accusé d’une erreur de méthode que je n’avais pas commise. 

Je fais seulement observer que deux ans se sont écoulés, 
depuis que MM. Tizzont et Bonctovanni ont annoncé que le radium 
était capable de détruire le virus rabique in vilro et de guérir 
la rage déclarée chez le lapin et le chien; il semble que le pro- 
bléme du traitement de la rage devrait étre sur le point d’étre 
résolu. Aujourd’hui au contraire les mémes auteurs paraissent 
douter de pouvoir guérir la rage chez homme; et pour ce 
qui se rapporte aux recherches expérimentales, tous ceux qui 
se sont occupés du sujet ont, comme moi, obtenu des résultats 
négatifs. 


LE RADIUM ET LA RAGE 


DERNIERE RHPONSE AU D® CALABRESE. 


Par LE PROFESSEUR Guipo TIZZONI er tx Dt Atessanpro BONGIOVANNI. 


Nous aussi, nous pensons que cette polémique doit prendre 
fin; elle s’éloigne de l’étude des faits pour ne plus porter que 
sur leur interprétation. 

Voici en quels termes la question doit se poser : Le 
radium a-t-il ou n’a-t-il pas ie pouvoir de détruire le virus 
rabique in vitro, et dans ’organisme ? Nous répondons résolu- 
ment : « Oui! » Cette affirmation se trouvera largement et 
absolument démontrée dans le travail complet qui va paraitre a 
la librairie Bemporad et Cie; M. Calabrese pourra y trouver 
facilement, tant les conditions précises dans lesquelles le 
phénoméne a lieu, que les raisons de ses insucceés. 

Au reste, nous ne pouvons nous empécher de répéter ici qu 11 
n’y a absolument rien d’étonnant a ce que l’on ait été amené, 
par les progrés des recherches, & modifier certaines interpréta- 
lions. 

Il nous semble que pour soutenir ses propres idées et com- 
battre celles des autres il n’est pas permis de faire des citations. 
sans se préoccuper si, dans la suite, elles ont été modifiées ou 
mieux développées? Enfin, est-il licite d’extraire d’une publica- 
tion quelques données pour les appliquer & un objet autre que 
celui auquel elles se rapportent? 

Ainsi, pour nous en tenir & un seul exemple, le D' Cala- 
brese cite ce que nous avons dit dans une de nos communi- 
cations préliminaires (Gaz. degli Ospedali, n° 96, 1906, page 1001) 
que dans la plupart de nos expériences in vitro, et sur l’ani- 
mal, nous avons employé du radium A l'état solide ; de 1a il con- 
clut que nous avons obtenu, dans l’éprouvette, des résultats 
positifs méme avec le radium renfermé dans un tube de verre 
soudé a la lampe (done avec rigoureuse exclusion des émana- 
nations), ce qui serait en effet en contradiction ouverte avec 
ce que nous avons soutenu en diverses occasions (nous avons 
méme publié & ce sujet deux trayaux spéciaux) & propos de la 
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nécessilé de la présence des émanations pour la destruction du 
virus en question. 

Eh bien! il suffit de lire les deux phrases qui précédent et 
celles qui suivent le fragment cité par le Dt Calabrese pour se 
persuader facilement que cette citation ne concerne en rien 
les effets destructifs que le radium exerce sur le virus rabique, 
mais bien les altérations qu'il peut produire chez l’animal, au 
point de son application. 

Voila qui suffit — nous semble-t-il — pour juger la polé- 
mique du Dt Calabrese. Nous nous abstiendrons d’autres réfu- 
tations qu il nous serait cependant facile de faire. 


Sur le traitement de la rage par le radium 


Par te Dt A. CALABRESSE 


DeRNIERE REPONSE 4 MM. Tizzont er BoNGIoVANNI 


La derniére réponse de MM. Tizzoni et Bongiovanni nvautc- 
rise & relever les faits suivants : 

1° Les auteurs n’ont point démenti que j’ai employé, dans 
mes expériences, des méthodes identiques a celles employées 
par eux-mémes dans certaines expériences. On ne peut par 
conséquent pas parler d’erreur de méthode, puisque avant leur 
communication on ne connaissait aucune méthode d’application 
du radium au traitement de la rage; 

2° Dans la troisitme communication (Gazz. d. Osped. (n° 127 
p. 1333), les auteurs déclaraient de la fagon la plus explicite que 
dans’ certaines expériences in vivo el in vitro ils s’étaient servi 
du radium renfermé dans un tube de verre soudé & la lampe. 
Mon objection que, dans ces derniéres expériences, les résul- 
tats auraient du étre négatifs, par manque de l’action des éma- 
nations, garde donc toute sa valeur. Les auteurs ont bien 
répondu que par cette méthode ils s’étaient proposés d’étudier 
les altérations que leradium peut produire chez animal au point 
(application, et non pas l’action destructive du radium sur le 
virus rabique; mais cette justification n’est pas admissible 
puisque eux-mémes, je lai déja dit, affirmérent avoir usé le 
radium renfermé dans un tube de verre soudé a la lampe dans 
les expériences in vitro ; 

3° Tous les détails que les auteurs pourront donner sur les 
méthodes employées dans leur travail complet ne suffiront pas 
idétruire le fait sus dit; 

4 La réponse négative ala demande: «le radium peut-il dé- 
(ruire le virus rabique? » a été donnée non seulement par moi, 
mais par tous les auteurs qui ont fait des expériences a ce 
sujet. 
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JOSEPH GRANCHER 


Le professeur Grancher a succombé le 13 juillet & une 
pneumonie infectieuse. Cette mort met de nouveau I’Institut 
Pasteur en deuil. 

J. Grancher faisait partie du comité de ces Annales depuis 
leur fondation; il avait succédé en 1905 au regretté Wallon 
en qualité de président du Conseil d’administration de |’Institut 
Pasteur. 

Grancher était 4 la fois anatomo-pathologiste, bactériolo- 
giste et clinicien. Son importante thése sur Vunicité de la tuber- 
culose a inauguré ses travaux sur cette maladie, dont il n’a 
cessé de s’occuper pendant toute sa vie. 

Un des premiers parmi les jeunes maitres de |’Kcole de 
médecine, il comprit importance des changements que les tra- 
vaux de Pasteur apportaient dans la médecine ; aussi, dés 1883, 
vint-il demander & Pasteur d’étre admis dans son laboratoire a 
cété de son amiStraus gui y travaillait déja. Pasteur et ses col- 
laborateurs étaient alors occupés al’étude de la rage, Grancher 
suivait leurs recherches avec le plus vif intérét et lorsque, le 
6 juillet 1885, Joseph Meister, horriblement mordu par un chien 
enragé, fut conduit au laboratoire de la rue d’Ulm, il se joignait 
& Vulpian pour décider Pasteur a essayer sur homme le procédé 
d’immunisation récemment expérimenté sur le chien. Grancher 
qui n’avait pas hésité a prendre sa part de responsabilité dans 
cette premiére et célébre tentative fut déslors mélé ala vie du 
laboratoire. Puis, survinrent les attaques passionnées contre le 
traitement prophylactique de la rage; avec Charcot et Brouar- 
del, Grancher défendit la bonne cause avec une conviction 
et un dévouement qui lui valurent l’amitié de Pasteur. Par cette 
campagne, il avait conquis sa place parmi les éléves du maitre 
et lorsque !a méthode antirabique eut triomphé et que fut 
ouverte la souscription publique qui a servi & fonder |’Institut 
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Pasteur, Grancher devint successivement secrétaire, vice-prési- 
dent et président du Conseil d’administration. 

En 1883, Grancher avait remplacé Parrot dans sa chaire de 
clinique infantile; il apportait dans cet enseignement les doc- 


_trines pastoriennes et tout d’abord il organisa son service de 
_facon & empécher les contagions. Observateur plein de saga- 


cité, il perfectionna les procédés de diagnostic précoce de la 
tuberculose et rassembla ses études sur le sujet dans son livre 
sur les Maladies de Vappareil respiratoire. Grancher était un 
remarquable professeur, exposant ses idées avec une clarté et 
une précision parfaites. Dans son laboratoire ow il attirait de 
jeunes disciples pleins de zéle, il avait entrepris avec Hippolyte 
Martin les premiers essais d’immunisation des animaux contre 
la tuberculose. 

Grancher s’affirmait comme un chef d’école, et lon atten- 
dait beaucoup de lui quand la maladie vint arréter son activité. 
Des souffrances presque continuelles, des insomnies cruelles, 
lui rendaient le travail de plus en plus difficile et, malgré tout 
son courage, Grancher dut renoncer au labeur régulier. Cette 
impuissance a réaliser ce qu'il avait commencé, tout autant que 
la souffrance, attristait Grancher sans l’abattre. Ne pouvant 
lutter contre la tuberculose, comme il l’aurait voulu, par ses 
travaux scientifiques, Grancher la combattit quand méme en 
fondant l’ceuvre de la « Protection de l’enfance contre la tuber- 
culose ». En quelques mois elle fut en pleine prospérité, grace 
ala générosité de M™ Grancher et a l’action que Grancher exer- 
gait sur tous ceux qui l’approchaient. La maladie avait bien pu 
incliner sa haute taille et palir son visage, mais elle n’avait pu 
altérer la distinction naturelle de sa personne et diminuer l’au- 
torité morale que lui donnait l’élévation de son caractére. 

Grancher a donné le bel exemple d’un homme se distrayant 


de ses propres souffrances en travaillant & soulager celles des 
autres. 


